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有 机 化 学 是 高 等 学 校 化 学 和 应 用 化 学 专业 的 一 门 必 修 课 程 . 在 基础 有 
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书 在 基础 有 机 化 学 学 习 的 基础 上 ， 对 有 机 反应 的 基本 理论 、 立体 化 学 、 取 
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2， 自 由 基 反 应 
化 学 键 均 裂 成 帅 个 带 单 电子 的 自由 基 ， 经 中 自由 基 而 进行 的 反应 称 为 自由 基 反 
NV. #l: 
Ch—>2CI - 
Cl* +CH,——HCl+ - CH; 
.CH +Ch——*CHsC1 + CI * 
3， 协 同 反应 


旧 键 的 断裂 和 新 键 的 形成 同时 且 协 同 进行 的 反应 称 为 协同 反应 。 在 协同 反应 中 
没有 活性 中 间 体 形成 。 许 多 异 裂 反应 也 是 协同 反应 ， 而 周 环 反应 是 一 类 重要 的 协同 
反应 ， 它 是 经 由 环 状 过 渡 态 而 进行 的 反应 。 例 如 : 


j 7 i 
/ / 
COC Om 
Ñ Sk 
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一 、 按 反应 物 与 产物 的 关系 


根据 反应 物 与 产物 之 间 的 关系 ， 可 把 有 机 反应 分 成 下 面 几 个 主要 类 型 。 

1， 取 代 反 应 

反应 底 物 的 一 个 原子 〈 团 ) 被 另 一 个 原子 〈 团 ) 取代 的 反应 。 如 上 面 所 举 离子 
反应 和 自由 基 反 应 的 例子 。 

2， 消 去 反应 

从 底 物 中 除去 两 个 或 几 个 原子 ( 团 ) 的 反应 称 为 消去 反应 ， 又 称 为 消除 反应 。 
可 分 为 极 性 消除 和 协同 消除 ， 或 分 为 a-、B-、Yy- 消 除 反 应 等 等 。 例 如 : 

H 


ed 
人 一 > CC qzgw 


< À 

ú Co `° 周 环 反应 
XS: 六 V £ 

QR OG 
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3， 加 成 反应 
反应 底 物 的 天- 键 断裂 ， 两 个 ， 价 的 原子 〈 团 》 分 别 加 到 重 键 丙 端的 原 了 了 上， 有 形 


成 丙 个 新 的 o- 键 的 反应 称 为 加 成 反应 。 根据 引发 反应 的 试剂 的 不 同 ， 加 成 反应 可 以 
契 亲 电 的 、 亲 核 的 或 白 由 基 的 反应 。 
离子 型 加 成 : 


H 
= es: Gs 亲 电 加 成 


/ 

OH 
SG +CN = N° e S 亲 核 加 成 
了 CN 


s; naa 

自由 基 加 成 : 
No p Nu Li 
AS u BN 

bhi isk: 


= . CO,Me — COMe 
Cl = S00 
KR 
CO,Me 

4. 重 排 反 应 

分 子 中 某 些 原子 或 基 团 发 生 转移 或 分 子 的 碳 架 结构 发 生 改 变 的 反应 称 为 重 排 反 
应 。 重 排 反 应 可 通过 正 离子 、 负 离子 或 白 由 茜 中 间 体 进行 ， 也 可 通过 协同 反应 过 程 
进行 。 比 较 常见 的 是 碳 正 离子 或 其 他 缺 电子 的 中 间 体 参与 的 重 排 ， 负 离子 参与 的 重 
排 则 极 少 。 例 如 : 


pu 
CHs CH ° SERI CH,CHs 
| SNl in SA 吕 
CH 一 ?一 GtbBc qr CH CH; » CH, ë CHCH; 2 
HH 
CH CH, CH, 
CH 
—c=cucn, 
CH; 


5， 氧 化 还 原 反应 
底 物 被 氧化 或 还 原 的 反应 称 为 氧化 还 原 反应 。 
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第 二 节 有 机 反应 历程 及 其 研究 方法 


有 机 反应 历程 是 研究 反应 物 通过 化 学 反应 变 成 产物 所 经 历 的 全 过 程 。 也 就 是 说 
要 研究 有 机 反应 物 分 子 中 原子 在 反应 期 间 所 经 历 的 一 系列 步 又， 包括 试剂 的 进攻 、 
反应 中 间 体 的 形成 ， 直 到 最 后 的 产物 。 目 前 主要 是 根据 反应 中 观察 到 的 现象 来 推断 
反应 可 能 经 过 的 历程 。 因 此 ， 反 应 历程 只 是 根据 现 有 实验 事实 所 作出 的 一 种 理论 假 
设 ， 很 难 确切 地 说 某 个 反应 历程 已 被 证 实 。 只 要 某 一 反应 历程 对 所 有 事实 都 能 作出 
满 的 解释 ， 并 且 根 据 该 历程 所 作出 的 预测 与 实验 结果 相符 合 ， 那 么 就 可 以 说 ， 这 
个 反应 历程 圆满 成 立 ， 并 成 为 有 机 化 学 理论 的 一 部 分 ， 而 且 是 最 有 实用 价值 的 一 部 
分 。 

有 机 反应 历程 不 仅 可 以 用 少数 指导 原则 将 数目 庞大 、 表 面 上 互 不 相关 的 有 机 反 
应 互相 联系 起 来 , 揭示 出 它们 的 实质 , 进而 便于 深入 系统 地 掌握 反应 内 在 的 规律 性 ， 
更 重要 的 是 可 以 根据 反应 历程 选择 最 适当 的 反应 条 件 ， 以 便 提高 产物 的 得 率 。 我 们 
对 反应 了 解 得 越 深入 ， 对 其 控制 的 能 力 就 越 强 。 对 反应 历程 的 深入 研究 还 向 我 们 提 
供 了 设计 新 合成 路 线 及 新 产品 的 根据 。 所 以 说 它 在 指导 有 机 合成 工作 中 也 是 非常 重 
要 的 。 


一 、 产 物 的 研究 


1， 产 物 的 分 离 和 和 鉴定 

研究 反应 历程 首先 要 从 对 反应 物 和 产物 的 结构 研究 开始 ， 即 必须 确切 地 确定 开 
始 反 应 物 的 分 子 结构 和 最 终 产物 的 精细 结构 。 从 下 例 可 以 看 到 确定 产物 结构 的 重要 
性 。 自 1900 年 以 来 ， 曾 长 期 认为 三 葵 甲 基 自 由 基 所 形成 的 无 色 二 聚 物 为 六 苯 乙 烷 ， 
直到 1968 年 ,利用 核磁 共振 研究 才 证 明了 该 二 聚 物 实 为 具有 配 型 结构 的 化 合 物 , 而 
并 非 为 六 苯 乙 烷 ; 


Phy 一 
De _ Cphs —=— 2PhiC. 人 全 Ph.C—CPh; 


现在 可 用 G u X usss 
色谱 等 是 极为 有 效 的 手段 。 反 应 产物 的 结构 可 为 反应 历程 提供 最 重要 的 证 据 ， 产 物 
的 结构 不 同 ， 说 明 反 应 历程 就 可 能 不 同 。 例 如 : 
CH; CHs 
二 这 CH;,Br+ G;H;ONa — CH 一 e CH,OC;Hs + NaBr 
CH CH 
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A 
PhC,, OHs ° OH. 
K H +OH y. m + Ho—cÇ i 
CH, OH Sa 
某 甲 酸 (R) -2- 丁 酯 (R) -2- 了 醇 
这 说 明 水 解 是 在 酰 氧 键 间 发 生 键 断裂 的 。 


又 如 ， 当 省 和 环 已 燃 在 极 性 条 件 下 发 生 加 成 时 ， 生 成 反 -1，2--- 溴 环 己 烷 。 


+ Bi : 
和 = 反 -1.2- -省 环 已 烷 


H Br 


人 


Br Br 

这 说 明 该 反应 不 是 简单 的 一 步 加 成 反应 。 天 为 那样 必然 要 导致 顺 式 二 省 化 物 ， 
所 以 ， 该 反应 应 该 是 两 步 反 式 加 成 。 合 理 的 反应 历程 必须 能 够 说 明 这 些 事实 。 

3， 同 位 素 标记 法 

在 反应 历程 的 研究 中 用 同位 素 标记 的 化 合 物 为 原料 ,反应 后 测定 同位 素 的 分 布 ， 
就 可 以 告诉 我 们 ， 反 应 时 化 学 键 断裂 的 位 置 和 标记 原子 或 基 团 转移 的 途径 ， 从 而 为 
反应 历程 研究 提供 用 其 他 方法 难以 获得 的 重要 情报 。D、"“C、“N 和 "3O 等 同位 内 
已 广泛 用 于 示 踪 实验 中 。 

例如 ， 酯 水 解 生成 凌 酸 和 醇 ， 理 论 上 可 有 两 种 断 键 方式 : 

o 


Š I ， 
Ü. @ pio 8 R—C—0—H +H O—R 
R—c+o+R— ñ 
ee: 2 
@) R 一 C 一 "0 一 E + H— OR’ 


当 醋酸 成 酯 在 用 UO 标记 的 水 中 进行 碱 性 水 解 时 ， 生 成 的 醋酸 中 含有 过 量 的 
O, 说明 在 此 实验 条 件 下 水 解 反应 是 技 酰 氧 键 断 裂 途径 (b)， 而 不 是 烷 氧 链 断 裂 途 
4 Ca) 进行 的 : 

n ll 
CHy—C-OCG;Hi+ HP'O— > CHr—C— OH + H—OGHi 

虽然 Wo 是 稳定 同位 素 ， 没 有 放射 性 ， 但 需要 用 质谱 法 来 测定 在 哪个 化 合 物 中 

含有 'O。 用 重 氨 作 为 氨 的 标记 进行 反应 ， 在 此 情况 下 就 不 必用 质谱 法 ， 而 用 红外 


有 55 z pu 2 SR 
和 核磁 共振 谱 测定 即 可 。 
例如 ， 关 于 荣 甲 醛 在 康 尼 查 罗 〈Cannizzaro) 反应 中 被 还 原 成 醇 的 分 子 ， 羟 基 
碳 上 的 第 二 个 氧 原子 究竟 是 来 源 于 水 ， 还 是 来 源 于 第 二 个 茶 甲 醛 分 子 ， 就 可 以 使 反 
应 在 D:O 中 进行 ， 随 后 检测 所 生成 的 苯 甲 醇 
OH 
I | og 


III 
Ph—C—H+Ph—C—H o> Ph—C—0 + Ph—C—H 
| 


H 

实验 发 现 并 无 Ph 一 CHD 一 OH 生成 。 这 表明 第 一 个 氧 不 是 来 自 水 分 子 ， 而 是 由 
第 二 分 了 荣 甲 醛 提供 的 。 

4， 活 性 中 间 体 的 研究 

在 许多 化 学 反应 过 程 中 会 出 现 一 个 或 多 个 中 间 体 ， 它 们 的 稳定 性 是 不 同 的 。 有 
少数 中 间 体 相当 稳定 , 可 以 从 反应 混合 物 中 分 离 出 来 ; 但 大 多 数 中 门 体 则 非常 活泼， 
且 无 法 分 离 。 它 们 可 由 动力 学 数据 来 判断 其 存在 ， 或 用 波谱 法 或 其 他 物理 方法 来 检 
测 。 中 间 体 的 确证 ， 可 为 反应 历程 提供 最 有 力 的 证 据 。 

奥 拉 和 库 恩 从 BF 催化 下 的 硝 酰 氟 和 三 氟 甲 基 茶 低温 硝化 反应 中 分 出 了 c- 络 合 
物 中 间 体 。 当 温度 升 至 -50'C 时 ， 这 个 中 闻 体 定量 地 分 解 为 间 硝 基 三 氟 甲 基 茶 ; 


c c CFs 
w ° > - 50 
O + NOJF+BFFl00S m BF — — Ó) e: HF + BF 
—o, 
黄色 结晶 


并 非 任何 中 间 体 都 能 分 离 出 来 。 对 一 些 短 寿命 的 活性 中 间 体 的 检测 ， 光 谱 技术 
已 变 得 十 分 重要 ， 但 必须 满足 两 个 条 件 : 一 是 活性 中 间 体 的 浓度 要 能 满足 仪器 检测 
的 需要 ， 二 是 被 检测 的 物种 要 有 足够 长 的 寿命 ， 能 够 吸收 适当 的 放射 。 后 者 依赖 于 
所 用 放射 的 频率 。 紫 外 一 可 见 光 的 吸收 是 极 快 的 《 约 10 “s)， 而 红外 光 的 吸收 要 求 
物种 相对 于 分 子 振动 时 间 ( 约 10 Us) 要 有 和 较 长 的 寿命 。 电 子 自 旋 共 振 和 核磁 共振 
则 要 求 物种 在 实验 条 件 下 , 分 别 要 有 超过 10 s 和 约 10 3s 的 稳定 时 间 。 若 物种 的 寿 
命 比 这 些 要 求 显 著 短 时 ， 则 吸收 线 将 加 宽 变 得 不 明显 。 这 两 个 条 件 的 结合 通常 意味 
着 在 反应 期 间 中 间 体 的 寿命 不 是 太 短 时 ， 检 测 才 是 可 能 的 。 因 为 短 寿命 就 意味 着 低 
浓度 。 

例如 ， 湿 酸 硝化 时 的 真正 硝化 剂 是 NO:*， 它 已 被 拉 曼 和 红外 光谱 检测 证 实 - 
当 确 酸 溶 于 浓 硫 酸 中 ， 硝 酸 峰 消失 ， 而 出 现 两 个 新 蜂 ， 一 个 在 1 400 cm ' 处 为 
NOz'， 另 - .个 是 HSO4 ; 出 现在 1015 cm ! 处 。 要 检 出 浓度 低 至 10“moWL 的 中 
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间 体 ， 则 需 具备 非常 良好 的 条 件 ， 紫 外 一 可 见 光谱 在 有 利 的 场合 下 ， 检 出 浓度 可 
低 至 10 molL。 原 则 上 其 他 波谱 法 都 可 用 以 检 出 反应 中 间 体 。 例 如 ， 紫 外 可 检测 
授 受 体 配 合 物 ， 电 子 自 旋 共 振 和 化 学 诱导 动态 核磁 化 (CIDNP) 常用 以 检测 低 浓度 
的 自由 基 中 间 体 ， 核 磁 共 振 可 检测 碳 正 离子 。 质 子 磁 共 振 波 谱 法 也 已 广泛 地 应 用 
此 法 的 主要 局 限 性 曾经 是 灵敏 度 问 题 。 近 年 来 ， 由 于 核磁 共振 仪 的 灵敏 度 提高 了 几 
个 数量 级 ， 因 而 许多 反应 中 的 活性 中 条 体现 在 可 以 通过 核磁 共振 仪 检 出 。 此 外 ， 还 
可 研究 能 给 出 核磁 共振 信息 的 其 他 核 ， 特 别 是 SC、!'F g P 等 。 

有 有时， 高 度 活泼 的 反应 中 间 体 还 可 利用 在 反应 混合 物 中 加 入 易 与 中 间 体 发 生 反 
应 的 试剂 来 进行 捕获 ， 然 后 再 分 离 鉴 定 产物 。 例 如 ， 芳 环 上 的 容 素 在 强 碱 中 被 氨基 
取代 的 反应 ， 认 为 可 能 是 经 过 芳 抉 中 间 体 


a NH; 
.OO =O™ 


当 在 反应 混合 物 中 加 入 易 与 莱 类 反 应 的 试剂 哮 顺 时， 结果 的 确 分 离 出 了 叶 膊 与 
莱 燃 经 过 狄 尔 斯 -阿尔 德 (Diels-Alder〉 反 应 的 捕获 产物 。 


9 
22. 
Ch | Oy 
2081363 n] f 3 2 rh tti rh aj 4k. 
二 、 化 学 动力 学 


化 学 动力 学 在 有 机 化 学 中 的 应 用 是 研究 反应 历程 的 最 重要 步骤 ， 动 力学 数据 可 
以 提供 大 量 的 有 关 反 应 历程 的 情报 。 通 过 对 反应 物 和 催化 剂 的 浓度 与 反应 速率 之 间 
关系 的 研究 ， 能 够 建立 该 反应 的 速率 表达 式 。 后 者 可 以 告诉 我 们 在 特定 条 件 下 控制 
整个 反应 进行 的 步骤 反应 速度 是 用 跟踪 反应 物 消失 或 产物 出 现 的 方法 进行 测定 的 。 
由 于 波谱 法 既 迅 速 又 能 连续 地 监测 反应 中 浓度 变化 ， 所 以 常用 波谱 法 对 反应 进程 进 
行 追踪 。 反 应 速率 可 从 曲线 形状 和 宽度 得 出 。 若 反应 系统 中 有 某 个 消失 的 或 产生 的 
物种 在 红外 或 紫外 光 区 能 吸收 特定 波长 的 光 ， 则 可 利用 红外 或 紫外 光谱 进行 追踪 
利用 核磁 共振 谱 能 够 测定 化 学 位 移 、 自 旋 一 自 旋 偶 合 等 参数 ， 电 子 自 旋 共振 用 于 自 
由 基 反 应 中 ;气相 色谱 为 动力 学 研究 提供 了 极 大 方便 ， 它 能 对 产物 进行 精确 分 析 和 
提纯 分 离 ; 而 连续 的 pH 测定 法 或 酸 一 碱 滴定 法 可 用 来 跟踪 消耗 或 产生 质子 的 反应 
过 程 ， 采 用 电导 法 能 方便 地 测量 产生 离子 物种 的 反应 速率 ; 各 种 氧化 一 还 原 反 应 可 
用 极 谱 法 进行 研究 。 总 之 ， 任 何 一 种 与 反应 物 或 产物 浓度 有 关 而 且 能 被 用 以 测量 的 
性 质 都 可 用 来 测定 反应 速率 。 
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1， 反 应 速率 

化 学 反应 的 速率 是 指 单位 时 间 内 反应 物 或 产物 浓度 的 变化 。 实 验 中 通常 是 在 特 
定 的 恒 漫 条件 下 ， 用 前 面 所 提 到 的 适当 方法 ， 对 反应 物 消耗 或 产物 形成 的 速率 进行 
测定 ， 从 而 推断 出 各 个 反应 物 的 级 数 。 经 过 全 面 的 研究 就 可 导出 该 反应 的 速率 方程 
来 。 例 如 ，55 立 时 2- 溴 -2- 甲 基 丙 烷 在 805% 的 乙醇 水 溶液 中 进行 水 解 生成 报 丁 醇和 
省 化 氢 : 


(CH3}sC—Br + HOH——CcH;)sC—OH + HBr 
在 单位 时 间 内 省 代 烷 消耗 的 速率 或 地 丁 醇和 溴 化 氨 生 成 的 速率 即 为 该 反应 的 速率 
反应 速率 = kena] _ dlcH;),con] a[uBr] 


dr d: 
式 中 ,[] 一 一 浓度 ，t 一 一 时 间 。 
在 一 定 的 温度 和 压力 下 反应 速率 与 反应 物 的 浓度 有 关 。 实 验 结果 发 现 上 面 省 代 
烷 的 水 解 反应 速率 只 与 省 代 烷 的 浓度 成 正比 。 
-dcH»y),ced] -kkcH ) car] 
d: 
2， 反 应 级 数 


实验 测 得 上 面 反 应 的 速率 定律 中 的 上 值 为 .01X 10 3s!( 即 Imol (CH3)3CBr 每 
秒 有 0.010 1mol 起 反应 )。 反 应 速 疡 与 (CH)3CBr 浓度 的 一 次 方 成 正比 。 服 从 这 种 速 
率 定律 的 反应 叫 一 级 反应 。 一 级 反应 常数 天 的 单位 是 s 1。 二 级 反应 的 速率 则 与 两 种 
反应 物 的 浓度 或 与 一 种 反应 物 浓度 的 平方 成 正比 。 

例如 ，55'C 时 溴 甲烷 在 80% 乙 醇 水 溶液 中 碱 性 水 解 生成 甲醇 和 省 负离子 : 


CH 一 Br+ OH 一 一 ”CH 一 OHB+Br 
反应 速率 与 CH3Br 的 浓度 和 OH 浓度 的 乘积 成 正比 : 
- 人 am] = k|cusp bu] 
k=2.14x10 2dm3.mol 1.s 1 


二 级 反应 的 反应 速率 常数 的 单位 是 dm -mol -s-! 。 

各 浓度 项 的 指数 是 由 实验 测 得 ， 分 别 表示 对 某 一 反应 物 而 言 的 反应 级 数 ， 指 数 
的 总 和 则 为 总 反应 的 反应 级 数 。 如 对 上 面 的 省 甲烷 在 80% 乙 醇 水 溶液 中 碱 性 水 解 反 
应 ， 对 CH3Br 和 OH ， 分 别 为 一 级 反应 :而 该 反应 的 总 级 数 为 二 级 。 但 一 般 地 说 ， 
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性 中 间 体 的 浓度 不 随时 间 变 化 ， 而 是 一 个 常数 。 
-R 
d: 


这 种 假定 通常 称 为 稳定 坊 近似 。 它 对 于 高 活性 中 间 体 是 有 效 的 。 这 样 ， 就 可 用 
能 够 测量 的 反应 物 浓度 来 代替 活性 中 间 体 的 浓度 。 
根据 假设 ; 
Ik-ERIL J- IR HN:-1=0 
所 以 
h[RL]=k- IRL io[R Nu”) 


[Ne _ 
kJ+RANu] 
将 [R9 代 入 式 〈1-1) 得 
d[IRL] __ k,k[RL|[Nu ] _ ¿&IRLINNu `] 
反应 速率 = 一 一 = 一 
dí kL +k[Nu ] +INe] 
"4 k <Ck i, JH 
反应 速率 = ki[RL] 


卤 代 烷 的 溶剂 解 反应 就 是 按 这 种 一 级 动力 学 方程 进行 的 SN1 反应 。 应 该 注意 
在 这 种 前 面 步骤 是 速率 控制 步骤 的 两 步 或 多 步 反应 中 ， 总 动力 学 的 行为 不 受 速 控 反 
应 以 后 步 又 的 影响 。 

如 前 所 述 ， 通 过 动力 学 研究 ， 首 先 确定 各 个 反应 物 的 动力 学 级 数 ， 经 过 全 面 研 
究 之 后 就 能 建立 该 反应 的 实验 速率 定律 。 然 后 对 假设 的 所 有 可 能 的 历程 进行 动力 学 
分 析 ， 分 别 导出 速率 方程 ， 有 时 计算 非常 复杂 ， 可 通过 稳定 态 近似 进行 简化 。 最 后 
经 过 对 比 ， 去 掉 与 实验 所 得 到 的 速率 定律 不 符 者 ， 而 选 出 相符 者 。 

然而 ， 必 须 注意 ， 实 测 级 数 有 时 和 实际 上 进行 的 反应 分 子 数 不 符 。 时 常会 遇 到 
反应 级 数 比 反应 分 子 数 低 的 情况 。 例 如 ， 


CHCOOC2H5 + H;O ——*CH;COOH + CHsOH 


实 为 双 分 子 反应 , 但 动力 学 级 数 为 一 级 反应 。 这 是 由 于 溶剂 水 的 浓度 变化 极 小 的 原因 。 

此 外 ， 与 动力 学 相符 的 反应 历程 往往 不 只 一 种 。 在 这 种 情况 下 ， 还 必须 用 其 他 
方法 进行 检测 ， 然 后 再 从 几 种 可 能 的 历程 中 去 掉 那 些 可 能 性 小 的 历程 。 在 此 还 应 指 
出 ， 盟 然 有 时 过 渡 态 结构 可 根据 过 渡 态 理论 并 结合 我 们 的 化 学 经 验 知识 进行 推断 
却 不 能 单独 根据 动力 学 数据 来 确定 。 测 定 历程 的 手段 越 多 ， 证 据 越 充分 ， 推 理 就 越 
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确切 ， 反 应 历程 的 可 靠 性 也 就 越 大 。 
寺 、 友 应 速率 理论 


关 十 反应 速率 方面 的 理论 主要 有 了 磁 撞 理论 和 过 渡 态 理论 。 

1， 珊 撞 理 论 

时 在 1889 年 阿 累 尼 乌 斯 就 根据 对 芒 糖 转化 反应 速率 的 实测 结果 ， 首 先 得 到 了 
反应 速率 与 温度 的 关系 式 : 


k=Ae™ (1-2) 


式 中 ，R 一 一 气体 常数 : 
T 一 一 绝对 温度 ; 
4 一 一 阿 累 尼 乌 斯 频率 因素 ; 
一 一 反应 的 活化 能 ; 


es 小 一 能 重大 于 E, 的 碰撞 频率 。 

阿 累 尼 乌 斯 认为 ， 分 子 必须 获得 一 定 能 量变 成 活化 分 子 后 磁 撞 才能 起 反应 ， 这 
个 能 量 的 低 限 就 是 活化 能 。 在 不 同 温度 下 测 得 速率 常数 x， 利 用 阿 累 尼 乌 斯 方程 式 
就 可 计算 出 4 和 E,。 一 般 化 学 反应 的 活化 能 在 42—418 kJ/mol， 多 数 在 63— 
250 kJ/mol。 活 化 能 小 于 42 kJ/mol 的 反应 ， 反 应 速率 很 大 ， 如 中 和 反应 等 。 活 化 能 
大 于 418kJ/mol 的 反应 ， 速 率 极 小 。 

阿 紧 尼 乌 斯 并 没有 提出 其 方程 式 中 4 的 物理 意义 , 后 来 在 气体 动力 学 的 基础 上 
发 展 成 碰撞 理论 。 从 而 阿 累 尼 乌 斯 方程 中 A 的 物理 意义 可 用 气相 反应 : B+2C--D 来 
说 明 。B 和 两 个 C 分 子 磁 撞 在 一 起 ， 才 能 反应 变 成 D， 碰 接 频 率 越 高 ， 反 应 速度 越 
大 ， 如 果 浓 度 增 加 ， 碰 撞 频 率 也 增 大 。 故 当 其 他 条 件 一 定时 ， 反 应 速率 与 B 和 C 的 
浓度 成 正比 。 

我 们 知道 气体 分 子 的 碰撞 频率 非常 大 , 在 常 压 下 对 B 和 C 混合 物 来 说 , 碰 挤 次 
数 2Z 的 数量 级 为 10 次 碰撞 /(dm”，s)。 若 每 次 碰撞 都 起 反应 的 话 ， 则 反应 应 当 瞻 时 
完成 ， 但 事实 并 非 如 此 。 这 说 明 只 有 具备 足够 能 重 的 分 子 碰撞 时 才能 起 反应 。 若 磁 
撞 时 分 子 的 能 量 小 于 E.， 则 不 会 发 生 反 应 。 按 申 碰 挤 理 论 导 出 了 一 个 类 似 于 阿 累 尼 
乌 斯 方程 的 关系 式 ， 


k=Ze (1-3) 
式 中 ，k 一 一 速率 常数 ; 

R- 一 气体 常数 ; 

Z 一 一 碰撞 频率 ; 

e 一 -能量 大 于 EE。 磁 接 的 分 子 分 数 。 
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但 对 有 机 反应 来 说 ， 即 便 某 些 反 应 分 子 具备 了 所 需要 的 最 低能 量 ， 仍 可 能 不 会 
导致 有 效 的 碰撞 。 这 是 由 于 有 机 分 子 则 必须 以 一 定 的 取向 碰撞 才能 发 和 后 反 应 。 例如 : 


sm 


只 有 和 气 原 了 与 甲 基 上 的 氢 碰 撞 ， 才 能 发 生 反 应 ， 与 碳 成 某 环 上 氧 碰撞 都 不 能 起 
反应 。 

方程 (1-3) 还 要 乘 以 几率 因素 P. BH 

k=PpZe (1-4) 
将 碰撞 理论 的 速率 方程 (1-4) 与 阿 累 尼 乌 斯 方程 (1-1)》 对比， 可 以 看 到 阿 累 尼 乌 
斯 方程 中 的 4 相当 于 碰撞 频率 Z 和 几率 因素 P 的 乘积 ，e-“'™ 表示 碰撞 分 子 中 能 量 
人 于 瑟 的 分 数 ， 称 为 能 晤 因素 ， 收 : 
反应 速率 = 碰撞 频率 X 几率 因素 X 能 量 因 素 

根据 计算 ， 在 100'C 下， 能 量 超过 E, 的 碰撞 : 当 ,为 105kJ/mol 时 ，105 次 碰撞 中 
只 和 有 一 次 是 有 效 碰撞 ， 当 E, 为 63 kJ/mol 时 ，10” 次 碰撞 中 就 有 一 次 是 有 效 碰 搞 。 若 
其 他 因 烷 差不多 相同 ， 当 E, 为 63 KJ/mol 时 的 反应 速率 比 E, 22 105 kJ/mol 时 快 100 
万 倍 。 可 见 能 最 因 素 对 速率 影响 之 大 。 温度 影响 也 很 大 ， 室 温 下 的 反应 , 在 E, 约 为 
150 kJ/mol 时 ， 升 高 10C， 速 率 增加 一 倍 ， 即 每 升 高 IC， 速 率 变化 为 10% 左 右 ， 
故 在 动力 学 研究 中 保持 恒温 极为 重要 。 

2， 过 渡 态 理论 

1932 年 佩 尔 赛 (Pelzel) 和 魏 格 纳 (Wigner) 等 提出 了 过 渡 态 理论 ， 后 经 艾 润 
(Eyring〉 和 鲍 兰 义 〔Polanyi》 发 展 至 较为 完善 。 在 应 用 于 简单 的 双 分 子 反应 时 ， 
过 渡 态 理论 与 碰撞 理论 所 推导 的 结果 相同 ， 但 对 较 复杂 的 分 子 间 的 双 分 子 反应 ， 碰 
接 理 论 的 预测 常 与 事实 不 符 ， 而 过 渡 态 理论 则 较为 满意 。 

过 渡 态 理论 认为 ， 化 学 反应 不 是 只 通过 分 子 闻 的 简单 碰撞 就 能 完成 的 ， 而 是 经 
由 从 反应 物 到 生成 物 逐 渐 过 渡 的 连续 过 程 。 根 据 该 理论 ， 可 以 把 反应 中 间 阶 段 各 原 
子 的 排列 看 作 是 具有 特殊 结构 的 分 子 或 是 某 种 非 经 典 结构 的 配合 物 。 处 于 反应 途中 
能 量 最 高 点 的 活化 配合 物 称 之 为 过 渡 状 态 。 反 应 的 速率 就 是 越过 这 个 活化 能 侄 的 反 

过 渡 态 理论 和 反应 历程 之 问 的 关系 , 常用 反应 路 线 的 能 量 图 来 说 明 。 图 1-1 Ca) 
和 (b) 分 别 表示 - - 步 和 的 双 分 子 反 应 和 两 步 反 应 的 能 量 图 。 在 一 步 反应 的 图 中 能 量 最 
高 点 是 活化 配合 物 出 现 的 位 置 。 在 它 的 左边 ， 所 有 配合 物 都 被 认为 同 开始 反应 物 处 
于 平衡 中 ， 而 在 它 右边 ， 所 有 配合 物 则 被 认为 是 同 产物 处 在 平衡 。 在 反应 进行 中 ， 
所 涉及 的 原子 改变 其 空间 排列 时 ， 能 量 也 随 之 变化 ， 宇 达 最 高 点 过 渡 态 ， 就 极 迅速 
地 分 解 为 产物 。 要 使 反应 进行 ， - 定 要 越过 这 个 能 侄 。(b) 图 与 (a) 图 的 不 同 在 于 ， 
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开始 反应 物 和 产物 之 间 包括 具有 - - 定 寿 命 的 中 间 体 I。 因 此 ， 它 包含 两 个 过 渡 态 ， 

而 且 第 一 个 过 渡 态 的 AG, 比 第 二 个 的 AG; 高 ， 这 意味 着 第 一 步 反 应 应 该 是 速率 控制 
步骤 。 要 注意 图 中 过 渡 态 和 中 间 体 之 间 的 差别 ， 中 间 体 位 于 两 个 过 渡 态 之 间 的 能 量 
最 低 点 ， 故 有 定 的 存活 斯， 实际 的 寿命 依赖 于 凹陷 的 深度 。 四 陷 的 浅 ， 暗 示 下 

步 的 活化 自由 能 低 ， 故 寿命 短 ， 下 中 越 深 ， 暗 示 中 尊 体 越 稳定 ， 寿 命 越 长 。 过 波 态 
却 是 处 于 反应 图 中 能 量 的 最 高 点 , 它 只 是 在 动态 过 程 中 需要 通过 的 高 度 不 稳定 状态 ， 
而 并 不 是 一 个 实际 上 可 能 被 检 出 的 中 间 体 。 网 中 曲线 所 表示 的 反应 途径 是 从 反应 物 
到 产物 之 间 活 化 自由 能 最 低 的 路 线 。 根 据 这 种 过 渡 态 理论 ， 自 然 就 引出 了 “微观 可 
逆 原 理 ”: 在 同样 条 件 下 ， 一 个 反应 前 进 所 经 过 的 途径 ， 也 就 是 其 逆反 应 将 要 经 过 的 
路 线 ， 因 为 正 、 逆 反应 所 需 能 量 最 低 的 途径 只 有 一 条 。 内 此， 根据 正 反 应 研究 所 推 
出 的 过 渡 态 或 中 间 体 性 质 方面 的 情报 ， 可 用 以 讨论 同 笠 条 件 下 的 逆 过 程 。 


ph AG; 
d d 
A+8 AG: 
P 
反应 进程 一 一 > 反应 进程 一 一 > 
(a) 一 步 反 应 《b》 两 步 反 应 


1-1 过 渡 态 理论 自由 能 一 到 应 进程 图 


那么 过 渡 态 的 结构 又 是 怎样 的 呢 ? 下面 就 以 甲烷 被 商 原 子 夺 取 氢 的 过 渡 态 为 例 
来 说 明 。 
首先 可 以 肯定 地 说 ， 在 过 液态 中 C 一 H 键 被 伸展 ， 但 并 未 完全 断裂 ， 同 时 ， 开 
一 X 开始 形成 ， 但 并 未 完全 形成 。 如 下 式 所 示 : 


H 
5 | 

H—C—H+ -xX—»|H—C “HX ee 
H 


反应 物 过 渡 状 态 生成 物 〈 即 中 间 体 ) 


虚线 表示 部 分 断裂 或 部 分 形成 的 键 。 那 么 甲 基 在 过 湾 态 的 情况 又 如 何 呢 ? 

在 反应 物 中 ， 甲 基 的 碳 为 四 面体 形 (sp’ 杂 化 )， 而 在 生成 物 中 ， 甲 基 已 失去 一 
个 氢 原 子 ， 碳 变 为 三 角形 (sp? 杂 化 )。 在 过 渡 态 中 C—H 键 部 分 破 借 ， 碳 的 杂 化 作 
用 多 少 是 介 于 sp 杂 化 与 sp* 杂 化 之 间 。 因此， 甲 基 中 各 原子 在 空间 的 分 布 也 应 介 于 


区 

如 图 1-2 所 示 ， 在 和 握 原 子 从 烷烃 取代 氢 的 反应 中 ， 由 十 过 渡 态 只 有 少 莫 自由 基 
特性 ， 各 烷 基 间 的 差别 很 小 ， 故 氮 化 反应 的 选 探 性 很 小 ， 而 溴 原子 从 烷烃 取代 毛 的 
反应 为 吸 热 反应 ，AG 较 高 ， 过 渡 态 共存 较 多 的 自由 基 特 性 ， 各 烷 基 自 由 基 间 的 养 
列 较 大 ， 因 而 省 化 反应 具有 较 大 的 选 搓 性 。 


四 、 动 力学 同位 素 效 应 


为 了 表明 反应 机 制 ， 特 别 是 为 弄 清 决定 反应 速率 的 步骤 ， 动 力学 同位 素 效应 是 
“种 有 为 的 工具 。 所 谓 动力 学 同位 素 效应 ， 即 友 应 物 分 子 中 的 某 元 素 被 其 同位 素 取 
代 后 反应 巡 率 发 生变 化 。 最 常用 的 体系 是 用 重 毛 (D》 到 代 氮 《H)， 这 种 同位 素 效 
应 用 kkp 表示 。 同 位 素 取 代 后 对 化 合 物 本 来 的 电 了 结构 、 原 子 间 结合 力 以 及 势能 
面 等 没有 影响 , 惟 …- 差 别 是 由 于 质量 人 不同， 与 同位 素 相连 键 的 振动 频率 (v) 发 生 改 
变 ， 在 经 典 力学 振动 频率 计算 公式 中 ， 


1 | 大 

y= 一 小 一 

2r YM 

式 中 ，k 一 一 力 常数 ， 
以 一 -折合 质量 。 

如 ml、mz 为 键 合 在 ~- 起 的 原子 的 质量 ， 则 
A= Sht, 
m, +m; 


允许 的 振动 能 量子 化 ， 成 为 不 连续 的 振动 能 级 w。 最 低 的 振动 能 级 为 w， 其 相 
应 的 能 量 为 名， 称 为 零点 振动 能 ， 如 图 1-3。 


能 量 


C—D 地 点 能 


C—H 核 间 乒 
1-3 C—H5 C 一 0 的 零点 振动 能 
对 一 级 动力 学 同位 素 效 应 来 说 ， 在 一 个 反应 中 ， 如 果 C-—H 键 的 断裂 是 决定 速 
率 的 步骤 , 则 在 同样 的 条 件 F C—D 键 的 断裂 应 该 比 C.- 键 的 断裂 漫 ， 因为 C—H 
键 在 基态 的 能 量 较 C—D 键 高 ， 所 以 C 一 划 键 的 激发 能 要 比 C—D 键 低 (图 1-3)， 


ve 
通常 L: 和 

在 室温 《298K)，ksfkp 可 作 如 下 粗略 的 计算 : 

Ik, = e DM =6.5 

显然 ， 升 高 反应 湿度， 同位素 效 应 (kfkp 值 ) 将 会 降低 。 

实验 和 计算 结果 都 表明 : 对 称 的 过 渡 态 呈现 最 大 的 动力 学 同位 素 效应 。 考 虑 一 
个 氧 原 于 从 C 一 H 通过 线形 过 渡 态 转移 至 B 一 [CH…B] 的 简单 体系 ， 假 如 过 渡 态 
是 高 度 对 称 的 ， 那 末 C—H 和 H—B 的 力 常 数 是 相等 的 ， 这 种 情况 将 表现 一 个 大 的 
动力 学 同位 素 效应 。 若 在 过 渡 态 中 H 或 D 更 接近 C 或 B， 这 样 的 过 渡 态 为 不 对 称 
的 ， 结 果 将 表现 较 小 的 动力 学 同位 素 效应 。 在 77C 下 ， 以 N- 溴 代 丁 二 栈 亚 胺 在 烷 
基 莱 a- 碳 上 的 溴 代 做 定性 比较 ， 可 以 看 出 过 渡 态 线形 对 称 性 对 ks/ko 值 的 影响 : 


2 
é _》R+ [> es 
1 


及 kufkp 
CH,— 47 
CH,CH,— 237 
H 
C0— 18 
CH 


在 反应 中 当 同位 素 取代 不 涉及 断裂 的 键 时 ， 由 于 对 分 子 的 振动 方式 的 总 影响 ， 
在 某 种 程度 上 仍 能 影响 反应 速率 ， 这 称 为 二 级 动力 学 同位 素 效应 。 对 二 级 动力 学 同 
位 素 效应 这 里 不 再 作 深 入 的 讨论 。 


五 、 动 力学 控制 和 热力 学 控制 


许多 有 机 反应 由 于 有 几 个 反应 方向 所 需要 的 能 量 极 为 接近 ， 故 可 沿 着 这 几 个 反 
应 途径 进行 竞争 性 反应 ， 结 果 可 生成 多 种 反应 产物 。 在 这 种 情况 下 ， 最 重要 的 是 应 
找 出 影响 目的 产物 占 优势 的 诸 因素 ， 以 便 控制 反应 条 件 ， 使 反应 趋向 目的 产物 ， 而 
获得 最 佳 得 率 。 不 启 产 物 生成 的 比例 常常 决定 于 它们 生成 的 相对 速率 ， 也 就 是 说 哪 
种 产物 生成 得 快 ， 最 后 混合 产物 中 就 以 哪 种 为 主 。 这 种 情况 称 为 动力 学 控制 或 速率 
控制 。 但 并 非 总 是 如 此 ， 因 为 当 一 个 或 几 个 不 局 反 应 是 可 逆 的 或 在 反应 条 件 下 产物 
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易于 直接 相互 转变 时 ， 则 最 后 所 得 混合 产物 中 的 成 分 并 不 由 各 产物 生成 的 相对 速率 
所 控制 ， 而 是 由 反应 系统 中 各 产物 的 相对 热力 学 稳定 性 来 支配 。 这 样 ， 如 果 上 月 的 产 
物 是 一 个 较 稳定 的 化 合 物 ， 就 可 使 反应 在 达到 平衡 后 再 分 离 ， 从 而 使 该 产物 为 主 。 
对 这 类 反应 ， 就 称 之 为 热力 学 控制 或 平衡 控制 。 

图 1-4 所 表示 的 几 种 情况 可 以 说 明 动力 学 控制 和 热力 学 控制 。 情况 Ca) 中 , W 
示 出 A 在 热力 学 上 比 B 更 为 稳定 的 反应 自由 能 曲线 (A 具有 较 低 的 AGA),， 但 B 形 
成 的 更 快 ， 因 为 具有 较 低 的 AGs， 若 反应 都 不 可 逆 ， 则 将 大 量 形成 B， 因 为 它 形成 
得 快 ， 产 物 由 动力 学 控制 。 但 若 反应 是 可 逆 的 ， 则 有 两 种 情况 : 如 使 反应 接近 半 衡 
再 分 离 产物 ， 将 主要 得 到 或 甚至 只 得 到 产物 A， 因 为 在 这 种 条 件 卜 ， 虽 说 B 形成 得 
快 ， 但 它 不 如 A 稳定 ， 而 比 A 更 易 逆转 成 及 ，R 再 转变 成 A 和 B， 当 达到 平衡 时 ， 
由 于 逐渐 累积 的 结果 而 以 A 为 主 ， 这 种 产物 是 由 热力 学 控制 的 。 


G) 反应 进程 —— 《hb) 反应 进程 一 一 一 (o) 反应 进程 一 一 
图 1-4 ”动力 学 控制 和 热力 学 控制 能 量 -反应 进程 图 


情况 Cb) 中 ，R 变 成 A 时 的 AG, 与 A 进一步 变 为 B 时 的 AGs 比较 接近 。 这 
种 情况 也 服从 两 种 因素 控制 。 
情况 (Cc) tF, A 和 了 之 间 能 又 较 及 生成 A 之 问 的 能 人 垒 小 得 多 ， 故 生成 A 后 会 
迅速 地 和 B 建立 平衡 ， 产 物 将 由 热力 学 控制 。 
例如 ， 一 个 不 对 称 的 酮 ，CH3COCH(CH3) 分 子 中 具有 两 个 不 同 的 a 一 H， 在 用 
碱 处 理 时 ， 可 能 会 形成 两 种 烯 醇 负离子 ， 形 成 两 种 烯 醇 负 离子 的 比例 将 决定 于 反应 
条 件 。 
7? 到 l! B- | 
CB3 一 C 一 CCH)> == CH;CCH(CH;));<———— CH;,— C—CH(CHs)> 
(W) (O 
如 用 强 碱 (如 Ph C Li*) 在 非 质 子 溶剂 中 处 理 , 并 且 没有 过 量 鳃 存在 的 情况 下 ， 
主要 是 生成 烯 醇 负离子 IX)， 因 为 甲 基 上 的 质子 没有 空间 阻碍 , 而 且 烯 醇 式 形成 后 
仅 能 缓慢 地 相互 转变 ， 故 被 夺 去 质子 的 速度 快 ， 由 动力 学 控制 。 但 如 在 质子 溶剂 中 
进行 时 ， 则 使 顽 醇 化 反应 变 为 明显 地 可 道 ， 而 在 面 和 区 之 问 通过 酮 建立 平衡 ， 出 于 


#-% ”有 机 化 学 反应 综 论 — 19 
WW 较 区 稳定 ， 故 主要 是 生成 更 ， 为 热力 学 控制 。 
芋 磺 化 时 试剂 既 可 进攻 a- 位 又 进攻 PF 位, 而 生成 e- 蕉 磺 酸 或 B 茜 磺 酸 。 由 
于 侈 化 反应 是 可 逆 的 ， 在 较 低 温度 下 逆反 应 不 显著 ， 而 以 磺 化 反应 为 主 。 这 样 ， 则 
丙种 磺 酸 产物 的 最 取决 于 生成 它们 的 反应 速率 ， 即 为 动力 学 控制 。 因 为 茜 的 o- 位 较 
-位 活 滩 ， 故 生成 a- 禁 磺 酸 的 速率 大 于 B- 蔡 磺 酸 ， 产 物 以 m- 蔡 磺 酸 为 士 。 
SOH 


SO 2 65 s. <= š 
+ H20 — 了 可 + iso, == + HO 


在 较 高 温度 下 水 解 速率 增 大 。 因 为 o- 蔡 砸 酸 中 体积 大 的 磺 酸 某 和 B- 位 的 气 具 
有 较 大 的 位 阻 ， 安 定性 较 小 ， 故 它 比 B- 蔡 磺 酸 更 易 水 解 。 虽 然 p- 鞭 磺 酸 生成 的 速 
率 馒 ， 但 生成 后 水 解 也 慢 ， 连 渐 累 积 起 来 ， 随 着 反应 的 进行 ，P- 茶 磺 酸 越 积 越 多 ， 
当 达 到 平衡 时 ， 则 成 为 主要 产物 ， 这 时 则 为 热力 学 控制 。 


SOH H 
pe 
iH 


位 阻 大 位 阻 小 


六 .线性 自由 能 关系 一 一 取代 基 的 性 质 对 反应 速率 与 下 衡 的 影响 


1, 哈密 特 〈Hammett》 方程 
取代 基 的 存在 对 反应 速率 及 平衡 产生 明显 的 影响 。 以 取代 茶 甲 酸 及 取代 茶 乙 识 


的 电离 为 例 : 
OO 
YaooonsE Z 


若 以 R 二 日 作为 比较 标准 ， 将 lgK/Ko 对 lgKYK9O 作 图 ， 可 得 斜率 为 p 的 -条 直 
线 (图 1-5)。 该 直线 方程 式 为 : 
-ad 各] 
K, K, 


式 中 ，K 一 一 取代 苯 乙 酸 的 电离 常数 : 


2 


和 o 一 一 葵 乙 酸 的 电离 常数 ; 
KK' 一 -取代 茶 甲 酸 的 电离 常数 ; 
1 一 一共 甲酸 的 电离 常数 。 
苯 甲 酸 及 取代 革 甲 酸 的 电离 常数 资料 较 多 ， 常 以 其 比值 作为 比较 标准 。 
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Ig(K/KoR 03: Z Mb 
> 
i 


18(KVKo)( 明 代 革 乙 酸 ) 
图 1-5 取代 基 效 应 一 反应 常数 p 的 导出 


车 定义 olgKYK%， 则 可 得 Hammett 方程 式 : 
gk s (1-5) 
Ko 
式 中 ，o 一 一 取代 基 常 数 ， 简 称 o 常数 ; 


/一 一 反应 常数 ， 简 称 p 常数 。 
由 反应 速率 常数 与 自由 能 的 关系 ， 就 有 : 


AG AG. 
gk=-2. j K. = 
gk = BK = 一 
Is.K 一 (CAG-AGJ) _ ñG, 
i RT RT 


AG' AG' 
=, j k'u L S 
IEE SSS RT 


_K' _ -— (AG-AG',) _ áAG', 
K, RT RT 


若 有 取代 基 存 在 , 在 密切 相关 的 不 同 反应 系列 中 , 自由 能 改变 的 影响 是 线性 的 ， 
即 


lg 
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ŠAG, = AëAG', 
K K' 
lx “Ax 
故 Hammett 方程 是 取代 基线 性 自由 能 关系 的 结果 。 
因 吸 电子 取代 基 的 存在 增加 了 共 四 酸 的 酸性 ， 故 其 值 为 下 反之， 给 电子 取 
代 基 的 a 值 为 负 。o 值 赴 取代 基 供 给 或 吸 电 子 能 力 大 小 的 量度 ，4 值 则 为 反应 对 供 
给 电 了 或 吸引 电子 灵敏 性 的 量度 。 
Jaffe 应 用 了 Hammett 原来 的 数据 ,计算 出 某 一 反应 的 p 位 , 然后 算得 各 取代 基 
的 c 值 ,再 将 从 各 反 虚 系列 所 得 的 e 俩 平均 化 ,取得 最 住 值 。 其 结果 如 表 1-1 所 示 。 
p 值 和 温度 有 关 。 反 应 中 心 和 芳 环 距离 越 近 ，jp 值 越 大 。/m 值 也 有 正 负 之 分 ， 若 
活化 中 间 物 的 电子 密度 降低 ， 则 给 电子 到 代 基 使 活化 小 闻 物 稳定 ， 加 速 反 应 ，p (Ë 
为 负 ;， 反之 p 值 为 正 。 其 结果 如 表 1-2 所 示 。 


表 1-2_ 几 种 反应 的 反应 常数 和 反应 速率 


K 应 溶剂 TC p ft: 
ArOH 水 25 2.113 
ArCOOH 水 25 1.000 
ATCHz2COOH 水 >s 0.489 
ArCH;CH,COOH * 25 0.212 
ArCH=CHC00H * 25 0.466 
ArNHz+HCOOH 一 ArNHCHO+H2O 67% 吡 了 100 -1.429 


2. 塔 夫 《Taft) 方程 

Hammett 及 类 似 的 方程 式 只 讨论 了 间 位 及 对 位 取代 基 的 影响 。 若 考虑 邻 位 取代 
基 ， 因 邻 位 取代 基 和 和 反应 中 心 十 分 相近 ， 会 发 生 空 间 效应 。Taft 的 工作 证 明 ， 取 代 
基 的 极 性 效应 和 空间 效应 是 能 够 分 开 来 处 理 的 。 
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邻 位 取代 葵 甲 酸 酯 的 水 解 肥 应 可 以 用 来 作为 反应 模型 。 当 反应 用 酸 催化 ， 取 代 
基 位 于 间 位 或 对 位 时 ，Hammett 方程 的 p 值 在 -0.2~0.5; 若 反 应 用 碱 催化 ，p 值 在 
2.2 一 2.8。 无 论 用 酸 还 是 用 碱 催化 ,活化 中 间 物 的 结构 基本 上 相同 ， 故 取代 其 的 空间 


效应 也 不 变 。 
名 酯 的 碱 性 水 解 。 
I j: i 
R C+ Of == R' ¢ OH — R ç + ROH 
OR OR o 
活化 中 间 物 
多 酯 的 酸性 水 解 。 
人 
lI | Ci 
w +H20 RT = w. OH 
OR OR OR 
” 人 
== R 一 C 一 OH 一 = R 一 ?一 9 一 一 >R 一 C 
OR OH OH 
活化 中 间 物 
il 
s Sasi) 1 
o 
所 以 ， 无论 酸性 水 解 还 是 碱 性 水 解 ， 反 应 活化 中 间 物 的 结构 大 致 是 一 样 的 。 
OH H ° 
ROR BE 
OH OH 


假设 这 类 反应 的 相对 活化 能 AG 为 几 种 独立 因素 之 和 ， 则 得 下 面 的 塔 夫 方程 : 
I =pro *+SEs 
极 性 参数 o 瞻 量 取代 基 的 极 性 效应 ，p "衡量 反应 对 极 性 效应 的 灵敏 性 ，E; 淆 量 
取代 基 的 空间 效应 ;5 衡量 反应 对 空间 效应 的 灵敏 性 。 以 下 脚 a, b 分 别 代 表 酸 性 及 
碱 性 催化 反应 ， 上 式 可 分 别 写 为 : 


pom stena r es 


z) =p.o` +S,E, 
加 | =pJG" +S,E, 
式 中 0 及 Es 并 未 标注 a、b， 闪 为 o 和 Es 不 应 随 反 应 条 件 而 变 。 将 二 式 相 减 ， 可 得 
k k ee bee 
中 -只 ]-e P.)G +(S -S.)E, 


因为 空间 效应 在 两 个 反应 中 相同 ， 故 〈Sb -… SO 为 零 ; 在 酸 催 化 下 ， 取 代 基 的 
极 性 效应 影响 较 小 ， 故 可 令 六 ,为 零 。 若 应 用 从 Hammett 方程 式 得 来 的 六 值 ， 则 所 
得 of 值 应 和 Hammett o 值 尺度 相同 。 其 值 为 : 


“(| dš] 

k b), 

在 酸 催 化 的 水 解 反应 中 ， 取 代 基 的 极 性 效应 不 重要 ， 故 原 式 可 写 为 : 
lB 5E, 


o*= 


1 
2.48 


令 酸 催化 水 解 反 应 的 S 值 为 1， 则 可 得 Es 值 。 
表 1-3_ 邻 位 取代 基 的 极 性 常数 和 空间 常数 


间 样 ， 在 一 个 脂肪 族 化 合 物 R 一 COOR' 中 ， 选 择 CH3COOR' 为 标准 ， 则 取代 
基 尺 的 go 及 EEs 值 如 表 1-4 所 示 。 
有 人 分 析 了 各 种 取代 基 的 Es 值 ， 发 现 Es 值 是 取代 基 Van der Waals 半径 的 线性 
销 数 ， 与 取代 基 的 极 性 效应 无 关 。 
表 1-4 脂肪 族 化 合 物 RCOOR' 中 的 极 性 常数 和 空间 常数 
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《2) 构象 异 构 : 是 指 分 子 内 由 单 链 旋 转角 度 不 同 而 产生 的 异 构 。 如 : | 烷 的 全 


重大 式 及 交叉 式 构象 
又 如 :1- 甲 基 环 己 烷 中 甲 基 分 别处 于 a 键 和 e 键 时 的 两 种 椅 式 构象 
CH 
a Š ~ \ 
s CB 
a 键 et 


《3) 对 映 异 构 : 是 种 化 合 物 互 为 镜 象 而 不 能 重合 ， 它 们 是 对 异 构 体 ， 互 为 对 
映 ， 因 此 称 为 对 映 异 构 。 如 : 
COOH : COOH 


Hon i wn 
CH : Ë 


构象 与 构 型 在 有 机 合成 、 天 然 有 机 化 合 物 、 牛 物化 学 等 的 研究 方面 都 有 着 重要 
的 意义 。 
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“、 旋 光 性 与 分 子 结 构 的 关系 


经 过 对 很 多 物质 的 研究 ， 认 为 当 碳 原子 连 有 四 个 不 同 的 原子 或 原子 财 时 ， 这 些 
原子 或 原子 团 的 空间 排列 〈 构 型 ) 就 可 能 有 两 种 情况 ， 而 这 两 种 排列 方式 (或 构 型 》 
具有 实物 与 镜 象 的 关系 ， 而 且 不 能 互相 重合 在 -起 ， 它 们 互 称 为 对 映 异 构 体 。 恕 乳 
酸 分 子 : 


Cr 一 OH : HO— Ct, 
m Í I W; 
HC : CH; 


它们 如 同 我 们 的 左右 手 关系 。 这 种 物体 与 其 镜 象 不 重合 的 性 质 称 为 手 性 。 作 何 
分 子 凡 与 其 镜 象 不 能 重合 者 ， 称 为 手 性 分 子 。 任 何 手 性 分 子 至 少 有 一 个 对 映 体 。 
连接 四 个 不 同 原子 或 基 团 的 碳 原子 ， 称 为 手 性 碳 原子 或 不 对 称 碳 原子 ， 常 用 C* 


六 -二 放生 2 


表示 。 

分 子 与 其 镜 象 是 售 能 重合 ， 邯 分 子 是 否 具有 手 性 ， 决 定 于 它 本 身 的 对 称 性 。 下 
面 介绍 儿 种 与 分 了 手 性 有 关 的 对 称 因素 。 

有 机 物 的 对 称 因素 有 对 称 面 、 对 称 中 心 、 对 称 轴 和 交替 对 称 轴 。 

对 称 徊 《rz》: 如 果 组 成 分 子 的 所 有 原子 在 同一 平面 上 , 或 有 一 -个 平面 通过 分 子 
能 把 该 分 了 分 成 互 为 镜 象 的 两 部 分 ， 这 个 平面 就 是 分 子 的 对 称 面 。 

对 称 中 心 CG): 通过 分 子 的 中 心 与 分 子 中 的 任何 一 个 原子 连 一 直线 ， 然 后 将 直 
线 向 相反 方向 延长 ， 在 离 中 心 等 距离 处 都 遇 到 完全 相同 的 原子 ， 则 此 中 心 是 该 分 子 
的 对 称 中 心 。 

对 称 轴 (C,): 通过 分 子 做 - -条 直线 ,使 分 子 绕 此 直线 旋转 一 定 角 度 面 能 同 原来 
的 分 了 重合 ， 则 该 条 直线 是 此 分 子 的 对 称 轴 。 如 果 绕 此 对 称 轴 转 动 a 角度 后 能 同 原 
来 分 子 重合 ， 则 360Va=n 是 该 分 子 的 n 重 对 称 轴 ， 用 C 表示 。 

交替 对 称 轴 (54): 如 果 一 个 分 子 绕 一 个 轴 转 动 一 定 角度 (用 a 代表 转动 的 度数 ) 
后 ， 再 用 垂直 于 该 轴 的 镜面 将 旋转 后 的 分 子 反 映 得 到 其 镜 象 ， 通 过 这 两 种 操作 一 一 
转动 和 反映 得 到 的 分 子 恰好 能 与 原 分 子 重合 ， 则 这 个 轴 是 该 分 子 的 m 重 Cn=360'fa) 
交替 对 称 轴 ， 用 5, 表示 。 

凡 具 有 对 称 面 、 对 称 中 心 或 四 重 交替 对 称 轴 的 分 子 称 为 对 称 分 子 。 对 称 分 子 的 
实物 与 其 镜 象 重合 ， 无 旋光 性 。 


COOH COOH 
Pa = za 
| CH3 
物 像 


凡 没 有 对 称 面 或 对 称 中 心 或 四 重 交替 对 称 轴 而 只 具有 简单 对 称 轴 的 分 子 ， 称 为 
非 对 称 分 子 。 这 类 分 子 与 其 镜 象 不 能 重合 ， 有 旋光 性 。 


o ; o 
非 对称 分 子 是 手 性 分 子 ， 但 手 性 分 子 不 仅 限 于 非 对 称 分 子 。 
凡 没 有 对 称 轴 、 对 称 面 、 对 称 中 心 和 交替 对 称 轴 这 些 对 称 因素 的 分 子 ， 称 为 不 
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对 称 分 子 。 这 类 分 子 与 其 镜 象 不 能 重合 ， 有 旋光 性 。 
HO : 


OH 


Ne : Ee 
H3C-/ ~cosH : Ho,C 一 NcHs 
H : H 
(S) -o- 羟 基 两 本 i (R) -or- 产 基 丙 酸 


不 对 称 分 子 是 手 性 分 子 ， 但 手 性 分 子 不 一 定 都 是 不 对 称 分 子 ， 也 可 以 是 具有 对 
称 轴 的 非 对 称 分 子 。 


—. WIKA (Fischer) 投影 式 


对 映 异 构 体 的 构 型 可 用 棍 球 的 立体 形式 及 透视 式 等 方式 表示 。 虽 然 这 类 形式 可 
清楚 地 表示 出 分 子 中 原子 的 立体 关系 ， 但 不 利于 书写 ， 为 了 方便 ， 一 般 采 用 费 欧 尔 
(Fischer) 投影 式 ， 其 投影 规则 如 下 : 投影 时 将 与 手 性 碳 原子 相连 的 模 着 的 两 个 键 
朝 前 ， 竖 着 的 两 个 键 向 后 。 书 写 时 用 横 线 和 竖 线 垂直 的 交点 代表 手 性 碳 原子 ， 例 如 ， 
乳酸 


COOH 
a s oo <o — 
cHs CH; | CH; ( 


CooH |! COOH COOH 
= = 
CH; 


投影 式 不 能 离开 纸 面 翻转 ， 只 能 在 纸 面 上 移动 ， 或 旋转 180" 及 其 倍数 ， 但 不 能 
旋转 90°. 270" 等 90 "的 奇数 倍 。 如 将 投影 式 在 纸 面 上 旋转 90"， 得 到 的 是 它 的 对 映 
体 ; 旋转 180" 投 影 式 保持 不 变 。 


COOH CH 
十 om = son 
CH 
在 纸 面 上 旋转 180* 


车 将 投影 式 中 与 手 性 碳 原子 相连 的 任意 两 个 原子 或 原子 团 对 调 ， 对 调 一 次 〈 或 
奇数 次 ) 转变 为 它 的 对 映 体 ， 对 调 两 次 〔 或 偶数 次 ) 仍 是 原 化 合 物 ， 例 如 : 
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三 、 含 手 性 原子 化 合 物 的 对 映 异 构 


1， 含 一 个 手 性 碳 原子 的 化 合 物 
含 一 个 手 性 碳 原子 的 化 合 物 一 定 有 一 对 对 映 体 。 乳 酸 、2- 丁 醇 等 是 常见 的 含有 
一 个 手 性 碳 原子 的 例子 。 


COOH | COOH CH : CHs 
H 一 5 一 OH ; HO~C—H H 一 6 一 OH ; HO~C—H 
C | CH CHCH, ! CB,CH; 
C) -乳酸 (+) -乳酸 (+) -2- 丁 醇 C) -2- 丁 醇 
m.p.53'C b.p.99.5C 


[qs -3.82° +3.82° [aJ +13.5° -13.5° 


乳酸 是 含有 一 个 手 性 碳 原子 的 化 合 物 , 它 有 手 性 ， 具有 旋光 性 ， 有 一 对 对 映 体 。 
发 酵 得 到 的 乳酸 是 左旋 的 ， 肌 肉 运动 产生 的 乳酸 是 右 旋 的 。 从 酸奶 中 得 到 的 乳酸 无 
旋光 性 ， 它 是 等 量 的 左旋 乳酸 及 右 旋 乳 酸 的 混合 物 ， 称 为 外 消 旋 体 。 外 消 旋 体 是 一 
混合 物 ， 之 所 以 无 旋光 性 ， 是 由 于 一 个 异 构 体 分 子 引 起 的 旋光 被 其 对 映 分 子 所 引起 
的 等 量 的 、 相 反 的 旋光 所 抵消 。 

2， 含 两 个 或 更 多 个 手 性 瑞 原子 的 化 合 物 

当 化 合 物 分 子 中 有 两 个 或 更 多 个 手 性 碳 原 子 时 ， 其 旋光 异 构 的 复杂 性 也 随 之 增 
加 。 分 子 中 的 每 个 手 性 碳 原子 都 应 该 有 自己 的 构 型 ， 可 分 别 用 R / S 构 型 标记 法 标 
记 。 若 含有 两 个 手 性 碳 原子 时 ， 它 们 的 构 型 可 以 相同 也 可 以 不 同 。 

《1) 含有 两 个 相同 手 性 碳 原 子 的 化 合 物 。 

含有 两 个 相同 手 性 碳 原子 的 化 合 物 ， 有 的 因 存 在 对 称 面 成 为 内 消 旋 体 而 不 具有 
旋光 性 。 例 如 : 酒石酸 。 


COOH COOH COOH COOH 
下 | OH HO- H H OH HO- | H 
HO- | H H. OH H- OH HO H 
Ln COOH COOH COOH 

CI) (I) CHD GV) 


工科 是 一 对 对 映 体 ， 其 中 一 个 左旋 ， 一 个 右 旋 ， 亚 和 机 实际 是 同一 物质 ， 
为 这 种 构 型 分 子 内 有 一 对 称 面 ， 是 一 个 内 消 旋 体 ， 所 以 酒石酸 有 三 种 立体 异 构 体 。 


30 中 级 有 机 化 学 


因此 ， 当 分 子 中 含有 两 个 相同 手 性 碳 原子 时 ， 立 体 异 构 体 数 减少 ， 非 对 映 异 构 
体 数 也 相应 减少 。 I 

(2) 含有 两 个 或 n 个 不 同 手 任 碳 原子 的 化 合 物 。 

含有 nn 个 不 同 手 性 碳 原 子 的 化 合 物 有 2 个 对 映 异 梅 体 。 例 如 ，2- 毛 -3- 羟 基 丁 
二 酸 : 


COOH COOH COOH COOH 
H oH HO- 8. H. OH HO H 
gR=+= Q | H O H H: q 
COOH CooH COOH COOH 
(ID (m (HH) (IV) 
该 化 合 物 有 两 个 手 性 碳 原子 ， 所 以 有 4 (22-4) 个 对 映 体 。 其 中 工 和 卫 是 一 对 


对 映 体 ， 亚 和 IV 是 一 对 对 映 体 ， 工 与 亚 、IV， 工 与 卫 、I 是 非 对 映 体 。 

如 果 分 子 中 所 含 的 手 性 碳 原子 中 有 相同 的 ， 则 对 映 异 构 体 的 数目 小 二 2"， 由 它 
们 分 别 组 成 外 消 旋 体 的 数目 小 于 27:。 

含有 两 个 不 同 手 性 碳 原 子 的 化 合 物 ， 通 常 可 以 用 赤 型 和 苏 型 来 表示 其 构 型 。 在 
使 用 Fischer 投影 式 时 , 凡 两 个 相同 的 原子 或 基 团 连 在 碳 链 的 同 侧 的 是 赤 型 , 在 碳 链 
的 两 侧 的 是 苏 型 。 例如 


HO HO | HO 
H H! OH 
On: É. H H OH H H 


CH,OH CH2OH CHOH ! CH,OH 
D- (-) 8898 L- G) 赤 茵 糖 D- (C) 苏 阿 糖 — L- G) 苏 阿 糖 
(2R, 3R) (2S，3S) (2S，3R) (2R，3S) 


3， 含 其 他 手 性 原子 化 合 物 的 对 映 异 构 

除了 碳 原 子 以 外 ， 其 他 如 Si、N、S、Se、Te、Sn、Ge、P、As、B、Be、Cu、 
Zn. Pt. Pd 等 原子 形成 的 某 些 化 合 物 ， 也 具有 旋光 人 性。 例如 与 四 个 互 不 相同 的 基 团 
相连 的 氮 原 子 就 是 手 性 原子 : 


腾 的 角 锥 体 翻 转 所 需要 的 活化 能 较 大 ， 曾 得 到 过 许多 旋光 性 的 朋 。 如 


CH3 
同样 伐 原 子 上 连 有 不 同 取代 基 的 亚 砚 ， 也 是 角 锥 结构 ， 其 翻转 的 能 障 很 大 ， 所 
以 亚 砚 分 子 是 于 性 分 了 。 


四 、 外 消 旋 体 的 拆 分 


用 普通 合成 方法 得 到 的 手 性 分 子 一 般 都 是 外 消 旋 体 。 要 得 到 有 效 异 构 体 则 需要 
把 外 消 旋 体 拆 分 成 相应 的 左旋 体 和 右 旋 体 。 然 而 ， 由 于 对 映 体 的 物理 、 化 学 性 质 相 
同 , 不 能 用 一 般 的 分 馏 、 重 结晶 等 方法 将 它们 分 离 。 目 前 已 研究 出 不 少 的 分 离 方 法 
其 中 把 它们 转变 成 非 对 映 体 的 拆 分 法 和 生化 法 应 用 较 广 。 非 对 映 异 构 关系 是 进行 外 
消 旋 体 拆 分 的 基础 ， 因 为 非 对 映 异 构 体 物理 、 化 学 性 质 不 同 ， 利 用 一 种 拆 分 剂 〈《 旋 
光 性 试剂 ) 处 理 外 消 旋 体 ， 使 其 转变 成 非 对 映 体 的 混合 物 。 利 用 非 对 映 体 具 有 不 同 
的 物理 和 化 学 性 质 将 其 进行 分 离 ， 经 处 理 重新 生成 对 映 体 。 

外 消 旋 体 的 拆 分 方法 : 

1， 生 化 法 

巴士 德 发 现 外 消 旋 体 酒石酸 铵 盐 通过 酵母 菌 或 蓝 色 青 每 蓝 发 醇 时 ， 有 选择 地 消 
耗 右 旋 酒石酸 ， 这 样 ， 经 发 酵 一 定时 间 后 ， 可 从 发 酵 液 中 分 出 纯 左旋 酒石酸 盐 。 这 
种 不 对 称 破 坏 ， 即 生物 动力 学 拆 分 ， 己 普遍 用 于 氨基 酸 的 制造 。 

2.. 化 学 法 

用 一 个 旋光 性 试剂 与 一 对 旋光 对 映 体 反应 后 , 生成 两 个 非 对 映 体 , 再 根据 非 对 
有 映 体 不 同 的 物理 性 质 〈 如 溶解 度 、 蒸 气压 、 吸 收 系数 )， 用 物理 方法 将 它们 分 开 。 最 
后 再 把 分 开 的 这 两 个 非 对 映 体 分 别 还 原 为 原来 组 成 这 个 外 消 旋 体 的 两 个 对 映 体 。 

分 离 非 对 映 体 最 常用 的 方法 是 利用 它们 的 溶解 度 不 同 的 分 离 法 。 这 种 分 离 方法 
可 示意 为 : 


A A-R 复原 
Y R— 反应 I 58 ARA YAR 
B B.B BR 一 3 A+R 


对 映 体 。” 非 对 映 体 
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用 酸 拆 分 剂 拆 分 碱 的 步骤 与 酸 的 拆 分 类 似 。 

(3) 氨基 酸 拆 分 。 在 氨基 酸 的 拆 分 中 一 般 是 先 用 酰基 把 氨基 保护 起 来 ， 再 用 
碱 性 拆 分 剂 与 深 基 成 盐 进 行 拆 分 。 拆 分 后 还 必须 使 被 保护 的 氨基 复原 。 

(4) 醇 的 拆 分 。 拆 分 外 消 旋 的 醇 常用 方法 是 把 醇 变 成 二 元 酸 的 酸性 酯 ， 然 后 
按照 拆 分 酸 的 方法 ， 采 用 碱 性 拆 分 剂 来 进行 拆 分 。 常 采用 邻 莹 二 甲酸 本 与 丁 二 酸 栈 
与 醇 反 应 生成 酸性 酯 。 

(5) 醛 和 辆 的 拆 分 。 拆 分 醛 和 酮 可 采取 含 手 性 的 铬 基 试 剂 如 酰 肘 、 氨 其 服 等 
作 拆 分 剂 。 如 


of 一 CONH; CafH— NHOONHNE 
HOCHCONHNH2 CH " 


酒石酸 胺 酰 午 瑟 茶 乙 氨 基 服 薄荷 基 氢 基 腺 


酒 石 栈 胺 酸 腓 可 用 来 拆 分 2- 共 基 环 戊 酮 , o- 茶 乙 氨基 脲 与 洲 荷 基 氨 基 脲 都 曾 用 
来 拆 分 安息 香 。 

3， 诱 导 结 晶 法 

在 外 消 旋 的 过 饱和 溶液 中 ， 加 入 一 定量 的 某 种 旋光 异 构 体 的 纯 晶体 作为 曲 种 。 
利用 溶液 中 含有 稍微 过 量 的 一 对 对 映 体 之 一 ， 稍 过 量 的 对 映 体 就 先 沉淀 出 来 ， 而 且 
沉淀 出 来 的 量 要 多 于 过 量 的 量 。 于 是 溶液 中 含量 较 多 的 旋光 异 构 体 优先 结晶 析出 ， 
将 其 过 滤 后 , 滤液 中 就 合 有 过 量 的 另 一 种 对 映 体 , 升温， 再 加 入 要 拆 分 的 外 消 旋 体 
冷却 ， 另 一 种 对 映 体 又 会 结晶 析出 。 如 此 反复 进行 结晶 ， 只 需要 开始 时 加 入 少量 纯 
的 晶体 ， 就 可 将 一 对 对 映 体 完全 分 开 。 

4 色谱 分 离 法 

利用 光学 活性 吸附 剂 对 光学 活性 物质 具有 选择 性 吸附 作用 ， 可 用 来 拆 分 外 消 旋 
体 。 因 为 光学 活性 吸附 剂 与 外 消 旋 体 的 D- 型 和 IL- 型 分 别 形成 的 吸附 物 是 非 对 锯 体 ， 
其 稳定 性 有 差别 ， 其 中 一 种 吸附 比 另 一 种 吸附 牢固 ， 吸 附 比较 松 驰 的 在 洗 提 过 程 中 
较 容易 通过 吸附 剂 柱 并 优先 被 洗 脱 ， 从 而 达到 拆 分 外 消 旋 体 的 目的 。 

淀粉 、 葛 糖 粉 、 乳 糖 粉 、 羊 毛 及 酷 蛋 白 等 都 可 以 作为 柱 色谱 的 吸附 剂 。 如 DL- 
苦 杏仁 酸 用 异 粉 状 羊毛 或 酷 蛋 白 作 吸附 剂 ， 水 作 洗 提 剂 ，D-〈-) - 苦 杏仁 酸 先 被 洗 
HR. # DL- 丙 氨 酸 的 拆 分 中 ， 可 用 淀粉 作 吸 附 剂 ， 水 作 洗 提 溶 剂 ，D《〈-) - 丙 氮 酸 
先 被 洗 脱 。 

用 旋光 性 化 合 物 处 理 非 光学 活性 的 吸附 剂 ， 如 使 (+) -酒石酸 吸附 在 多 孔 的 氧 
化 铝 盱 ， 也 可 用 来 拆 分 外 消 旋 体 。 
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第 二 节 硕 反 异 构 


顺 反 异 构 也 是 立体 异 构 中 的 一 种 ,一 般 是 由 于 分 子 中 具有 双 键 或 环 状 结构 ， 使 
分 子 内 原子 问 的 旋转 受到 阻碍 ， 分 子 中 的 原子 或 基 团 在 空间 排列 关系 的 不 同 所 引起 
的 异 构 现 象 。 但 它 一 般 没 有 旋光 性 ， 因 为 分 子 中 具有 对 称 面 ， 与 其 镜 象 能 够 重 亚 ， 
因而 属于 非 对 映 异 构 体 。 

顺 式 异 构 体 和 反 式 异 构 体 在 物理 性 质 上 的 区 别 皇 现 明显 的 规律 性 。 一 般 说 来 ， 
反 式 异 构 体 所 占 空间 体积 较 大 ,与 此 有 关 的 性 质 如 密度 、 折 射 率 和 沸点 都 比 顺 式 低 。 
但 反 式 异 构 体 的 对 称 性 较 好 ， 分 子 的 排列 更 为 紧密 有 序 ， 故 其 熔点 比 顺 式 高 ， 而 深 
解 度 比 顺 式 低 ， 


-、 由 双 键 引起 的 顺 反 异 构 


含有 双 键 加“C 一 CC 、 c 


顺 反 异 构 体 ， Be 
1 含 >c 一 CC 的 化 合 物 


两 个 碳 原子 之 间 有 一 个 o 刍 和 * 键 ， 其 中 不 键 是 阻碍 旋转 的 因素 。 因 沿 燃 健 的 
旋转 需要 比较 大 的 活化 能 ， 在 室温 下 不 能 发 生 ， 当 烯 键 两 端 连 有 不 同 基 团 即 能 产生 


顺 反 异 构 现象 。 例 如 : 
We . w. a < 
c= c= 
x Z x Y 


顺 反 异 构 的 构 型 标记 有 两 种 方法 : 

41)》 鸯 / 反 标记 法 。 

当 两 个 双 键 碳 原 子 上 所 连 相同 的 原子 或 基 转 彼此 在 双 键 局 侧 或 异 侧 ， 分 别称 为 
顺 式 或 反 式 。 上 式 中 ， 当 W=Y W, (A) kG DNA, (B) 为 反 式 。 

(2) ZE 标记 法 。 

当 四 个 基 团 全 不 相同 时 ， 则 按 版 序 规则 排列 。 在 双 键 一 侧 两 个 基 团 的 位 次 都 高 
于 相应 的 另 两 个 基 团 时 ， 该 异 构 体 称 为 Z 型 ， 另 一 个 异 构 体 称 为 E 型 。 


Ç m N=NÇ 的 化 合 物 都 有 可 能 产生 
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ka PUSPA NES NSP 
2 #% >c=NÇ 和 NN 的 化 全 物 
在 这 些 化 合 物 的 分 子 中 ， 同 祥 由 于 1 链 阻 但 了 双 键 两 个 原子 的 白 由 旋转 ， 而 产 
生 了 顺 反 异 构 现 象 。 氨 原子 的 三 个 价 键 有 两 个 用 于 形成 双 键 ， 另 外 - -个 价 键 所 连接 
的 基 团 与 碳 氨 双 键 或 氨 氨 双 键 不 在 - -条 直线 上 。 如 下 面 一 些 式 子 所 示 : 
b Š 
wS 4 Wo ~ < ik: " 
5 x l. Š x 
(A) (B) (C) (D) 


XUTJ. BRUUhA: — C=NÇ 的 化 合 物 来 说 , 若 W=Y, CA) 称 为 硕 式 ，(B) 


称 为 反 式 。 同 样 地 也 可 用 ZE 标记 法 ， 氨 上 的 未 共用 电子 对 在 顺序 规则 中 位 于 急 之 
后 。 偶 氨 化 合 物 〈C》 总 是 顺 式 或 忆 型 ， 不 管 W 和 YY 是 否 相 同 。 (D) 则 是 反 式 或 
BE 型 。 


二 、 环 状 化 合 物 的 顺 反 错 构 和 旋光 异 构 


上 述 立 体 化 学 的 原理 对 环 状 化 合 物 也 是 适用 的 。 有 一 个 取代 基 的 - -元 取代 脂 环 
化 合 物 ， 不 是 手 性 分 子 ， 无 旋光 性 ， 也 没有 顺 反 蜡 构 。 但 二 元 取代 脂 环 化 合 物 ， 当 
取代 基 处 于 适当 位 置 时 , 则 具有 立体 异 构 现象 。 例如 : 2- 甲 基 -1- 环 丙烷 凌 酸 有 两 个 
不 同 的 手 性 碳 原子 ， 可 有 四 个 旋光 异 构 体 ， 组 成 琴 对 对 映 体 。 又 因为 环 阻碍 了 绕 环 
ri C— C 键 的 旋转 作用 ， 它 也 是 顺 反 异 构 体 。 


HOOC CH;j)OH! HOCH, COOH ”HocH HE |! H CH2OH 
本 
HVH ` !' HV H HV COOH: HOOC V H 
(1R,2S) (1S2R) {IR,2R) (1S,2S) 


对 映 体 对 映 体 
顺 式 异 构 体 反 式 异 构 体 


第 三 节 ”构象 和 构象 分 析 


为 了 说 明 一 个 有 机 分 子 的 结构 ， 除 了 准确 地 知道 它 的 构造 和 构 型 外 ， 还 要 更 深 
入 一步 了 解 它 的 构象 所谓 构象 是 指 围绕 分 子 中 的 单 键 旋 转 而 产生 的 各 种 立体 形象。 


36 > 中 级 有 机 化 学 


构象 异 构 是 另 一 种 类 型 的 立体 异 构 ， 构 象 异 构 的 存在 比 构 型 异 构 ( 顺 反 蜡 构 和 对 映 
蜡 构 ) 更 为 广泛 。 根 据 化 合 物 分 子 的 构象 来 分 析 化 合 物 的 物理 化 学 性 质 ， 称 为 构象 
分 析 。 


一 、 链 状 化 合 物 的 构象 


1， 饱 和 烃 及 有 关 衍 生物 的 构象 

《1) 乙 烷 的 构象 

研究 表明 乙 烷 分 子 存 在 旋转 能 垒 ， 从 而 使 C 一 C 单 键 的 旋转 产生 了 阻力 ， 这 种 
阻力 使 得 乙 烷 分 子 中 的 两 个 甲 基 不 能 完全 自由 地 相对 旋转 。 但 由 于 能 垒 不 高 ， 在 常 
温 下 两 个 甲 基 并 不 是 固定 在 一 个 位 置 上 ， 而 是 在 旋转 中 形成 了 许多 构象 ， 这 些 构象 
随 着 键 的 旋转 而 改变 着 它们 的 能 量 。 当 两 个 甲 基 上 的 三 对 氢 原 子 重 登 时 , 能 量 最 高 ， 
最 不 稳定 。 这 时 乙 烷 所 取 的 构象 是 一 种 极限 构象 ， 叫 做 重 登 式 构象 。 当 氧 原子 相互 
处 于 最 远 距离 时 ， 能 量 最 低 ， 最 稳定 。 这 时 所 取 的 构象 为 另 一 种 极限 构象 ， 叫 做 交 
叉 式 构象 。 这 两 种 极限 构象 和 围绕 C 一 C 单 键 旋转 一 周 能 量 随 旋转 角 变 化 的 关系 如 
图 2-1 所 示 。 


0 G 12 180 20 300 ~ 360 
扭转 角 《〈 度 ) 


H 
H 。 相当 于 扭转 角度 为 0”，120”，240” 的 重 程式 构象 
HH 


H 
"pr 相当 于 所 转角 度 为 60，，180*” 和 300” 的 交叉 式 构象 
8 H 

图 2-1 随 旋 转角 变化 的 乙 烷 的 势能 


由 图 2-1 可 以 看 出 ， 重 登 式 构象 能 量 最 高 ， 交 叉 式 构象 能 量 最 低 ， 其 他 构象 的 
能 量 都 在 两 者 之 间 。 

在 一 般 情 况 下 乙 烷 处 于 交叉 式 构象 状态 ， 但 当 温度 升 高 时 ， 重 登 式 构象 出 现 的 
几率 增加 ， 这 意味 着 自由 旋转 的 可 能 性 增加 。 反 之 ， 温 度 降低 时 交叉 式 构象 的 含量 
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增加 ， 当 温度 达到 凝固 点 时 〈-172 C) ， 乙 烷 分 子 基本 上 完全 固定 地 处 于 交叉 式 构 
象 的 状态 。 

《2) 丁 烷 的 构象。 
正 丁 烷 可 以 看 作 1,2- 二 甲 基 乙 烷 , 围绕 Cs 一 C; 单 键 旋转 一 周 可 得 到 重 登 式 与 交 
叉 式 构象 ， 其 能 量变 化 曲线 如 图 2-2 所 示 。 


相对 势能 《kJfmol》 


图 2-2 随 旋 转角 变化 的 正 丁 烷 能 量 曲线 


正 丁 烷 的 Cz 一 C3 单 键 旋转 时 , 可 以 出 现 三 个 极限 的 交叉 式 构象 和 三 个 极限 的 重 
合式 构象 。 在 三 个 交叉 式 构象 中 ， 对 位 交叉 式 构象 〈 I ) 能 量 最 低 ， 最 稳定 。 邻 位 
交叉 式 构象 〈 亚 与 下 '》 能量 比较 高 。 三 个 交叉 式 构象 能 量 虽 然 不 相等 ， 但 分 别处 于 
旋转 能 量 曲线 的 三 个 谷 上 ， 所 以 是 三 个 稳定 的 构象 。 它 们 之 间 的 关系 是 互 为 “构象 
PF49487. 工本 身 是 具有 对 称 性 的 构象 ， 下 与 焉 ' 则 互 为 实物 与 镜像 的 关系 ， 具 有 相 
同 的 能 量 ， 称 为 “构象 对 映 体 ”。 构 象 异 构 体 之 间 ， 由 于 能 量 差 很 小 ， 一 般 不 能 分 
离 ， 但 在 一 定 条 件 下 ， 它 们 处 于 构象 转化 的 平衡 体系 中 。 在 室温 下 的 正 丁 烷 含 I 的 
量 大 约 为 70%， 含 王 和 亚 ' 各 15% 左 右 ， 于 是 ' 被 称 为 “优势 构象 ”。 在 三 个 重生 式 
M CI, H. HO 中 ， 开 和 工 ' 也 是 构象 对 映 体 ， 它 们 的 能 量 比 对 位 交叉 式 构象 高 。 
全 重 登 式 构象 (IY ) 具 有 最 高 的 能 量 , 在 旋转 能 量 曲线 中 三 个 重 登 式 构象 都 处 于 “ 峰 ?” 
的 位 置 上 ， 这 些 构象 相对 于 交叉 式 构象 都 是 不 稳定 的 。 所 以 ， 耳 烷 最 稳定 的 构象 是 
对 位 交叉 式 ， 最 不 稳定 的 是 全 重 登 式 。 
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通过 对 乙 烷 及 其 衍生 物 的 构象 分 析 ， 永 用 到 其 他 的 烷烃 及 其 衍生 物 中 ， 不 难得 
出 如 下 结论 : 交 义 式 构象 相应 于 势能 极 小 值 ， 重 芝 式 构象 相应 于 势能 极 大 值 。 交 叉 
式 构象 中 对 位 交 义 式 比邻 位 式 更 稳定 。 

2， 含 碳 碳 双 键 和 碳 和 氧 双 键 的 化 合 物 的 构象 

以 上 讨论 的 构象 只 涉及 sp' sp' 的 旋转 ， 现 讨论 有 关 sp?-sp 的 旋转 异 构 现 象 。 
如 1- 二 烯 分 了 的 极限 构象 有 : 


CH; H, H CH; H CH> H CH; 
HA Z u cH He / 
> s 
H H Ci, H H H CH3 H 
A) (B) (C) (D) 
构象 异 构 体 有 两 类 : CA) 和 《B) 中 是 双 键 与 单 键 重 八 , 可 称 为 重合 式 ; 而 (C) 
和 《D) 中 双 键 与 单 键 处 于 交叉 位 置 ， 可 称 为 交叉 式 。 与 取代 乙 烷 中 sp?-sp’ 键 的 构 
象 异 构 不 同 , 微波 波谱 法 测定 表明 ， 重 吉 式 构象 +A) 和 (B) 比 交叉 式 构象 要 稳定 。 
氟 原 子 与 双 键 重 又 的 构象 《B) 比 中 基 与 双 键 重合 的 构象 (A) 更 稳定 一 些 。 和 上 
上 烯 类 似 ， 首 基 化 合 物 的 优势 构象 也 是 重 作 式 而 不 是 交叉 式 ; 不 同 的 地 方 是 与 不 饮 
和 键 铀 基 重 命 的 是 甲 基 天 不 是 氧 。 例 如 两 醛 分 子 的 情况 是 ， 甲 基 与 准 基 的 重要 式 比 
氧 诛 子 与 羔 基 的 重 和 发 式 要 稳定 ， 比 交叉 式 则 更 稳定 些 。 只 有 当 a- 碳 上 连 的 是 大 体积 
的 权 丁 基 ， 才 使 氢 重 八 式 构象 变 得 比较 稳定 。 
酮 与 醛 类 似 ， 也 是 重用 式 构象 稳定 些 ， 并 且 同 样 是 取代 基 与 疙 基 重 允 的 构象 比 
与 痰 基 重 又 的 构象 更 稳定 ， 这 种 相对 的 稳定 性 比 醛 类 还 要 明显 。 


R' o H 用 

> “=> 4 

H R R R 
较 稳 定 较 不 稳定 


取代 基 与 不 饱和 官能 团 重 登 式 构象 的 稳定 性 较 大 的 原因 , 尚未 见 到 很 好 的 解释 。 
但 考虑 到 这 些 不 饱和 官能 团 的 偶 极 矩 ， 醋 中 狠 基 偶 极 矩 大 于 醛 中 阁 基 偶 极 矩 ， 而 碳 
碳 双 键 偶 极 矩 最 小 ， 可 能 的 解释 是 ， 取 代 基 和 官能 团 偶 极 的 一 端 有 一 定 的 吸引 力 ， 
并 且 随 不 饱和 官能 团 偶 极 矩 增 大 而 增 大 ， 故 相应 重合 构象 的 稳定 性 随 之 增加 。 当 a- 
碳 上 连 有 大 体积 基 团 时 可 能 出 现 例外 的 情况 。 

在 不 饱和 化 合 物 中 , 围绕 sp?-sp? 键 旋转 所 形成 的 重大 构象 占 优势 是 一 个 普遍 现 
象 ， 其 旋转 能 倒 比 烷 既 的 低 。 
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式 中 间 体 到 扭 船 式 , 扭 船 式 的 能 量 比 椅 式 高 23.0 ky/mol, 匡 较 小 的 能 量 (22.2 ki/mol), 
后 转变 成 另 一 能 量 最 低 的 椅 式 ， 翻 转 过 程 中 能 量变 化 曲线 如 图 2-3 所 示 。 


相对 势能 (kjfmel) 


L. Ez 
图 2-3 环 己 烷 椅 式 翻转 能 量 曲 线 


1， 取 代 环 已 烷 的 构象 
环 已 烷 环 上 的 取代 基 对 构象 翻转 速度 影响 不 大 ， 但 能 影响 各 椅 式 构象 在 平衡 点 
的 分 配 比 。 例 如 ， 甲 基 取 代 的 环 已 烷 ， 在 平衡 体系 中 存在 着 两 种 可 能 的 构象 ， 甲 基 
处 于 平 估 键 〈《e 键 )》 上 的 构象 占 95%， 甲 基 处 于 直立 键 Ca 键 ) 上 的 构象 只 有 5%。 
H 


Y <— £ 


CHs HH 
5% 95% 


一 般 说 来 ,直立 键 所 引起 的 非 键 斥 力 大 于 平 伏 键 , 基 团 越 大 , 这 种 斥 力也 越 大 。 
像 权 丁 基 环 已 烷 这 样 的 分 子 ， 叔 丁 基 几乎 全 部 以 平 伏 键 的 形式 与 环 相连 。 

对 二 取代 环 己 烷 或 多 取代 的 环 已 烷 进 行 构象 分 析 时 ， 还 应 考虑 它们 的 顺 、 反 构 
型 问题 。 就 能 量 而 言 ， 两 个 取代 基 不 管 相 对 位 置 是 1,2-，1,3- 或 1,4- 位 ， 全 平 优 式 
总 是 能 量 最 低 的 。 相 应 于 这 种 稳定 构象 的 二 取代 的 构 型 应 分 别 是 反 -1.2-， 顺 -1.3-， 


反 -14- 异 构 体 。 
CH; H 


AZ ZA 
Cl CH: 
H Ca H 3 


顺 -1.3- 反 -1.3- 
2 J 
A A 
H H 
顺 -1,4- 反 -14- 


2， 其 他 环 已 烷 衍生 物 的 构象 

对 顺 式 和 反 式 十 氨 蔡 的 平衡 可 由 在 邻近 碳 上 氧 的 相对 位 置 来 分 析 ， 顺 式 十 氧 蔡 
的 两 个 气相 对 位 置 较 近 ， 反 式 十 氢 蔡 的 两 个 气相 对 位 置 较 远 ， 顺 式 应 有 较 大 的 非 刍 
张力 ， 相 对 不 稳定 。 


加 一 人 


顺 式 十 气 某 反 式 十 氢 蔡 


顺 式 十 氧 检 和 反 式 十 氢 蔡 之 间 有 很 大 差异 ， 反 式 十 氢 莹 由 于 环 称 合 的 刚性 而 不 
能 发 生 环 翻转 作用 ， 而 顺 式 十 氢 茜 的 构象 是 可 以 翻转 交换 的 ， 其 交换 速度 比 环 已 烷 


慢 一 些 。 
H H 
7 — Ve 
顺 式 十 氢 蔡 的 翻转 
当 环 中 引入 一 个 sp? 杂 化 碳 原子 后 ， 环 的 一 般 形 状 并 没有 明显 的 变化 ， 而 仍 保 


AZ ¿Z 


亚 甲 基 环 己 烷 


A 

但 在 环 已 烷 与 环 已 酮 之 间 存 在 着 某 些 差别 ， 二 角形 的 碳 原子 已 导致 一 个 直立 键 
的 消失 ， 因此， 处 于 船 基 3- 位 上 的 直立 取代 基 就 不 像 在 环 已 烷 中 那样 与 两 个 直立 氢 
原子 相互 发 生 作 用 ,而 是 只 与 一 个 直立 氧 原 子 发 生 相 互 作 用 。 因 而 ， 对 取代 基 来 说 ， 
平 伏 优势 由 于 酮 基 的 存在 而 减弱 。 


H 
不 NN 
==, 
O 


环 外 的 碳 一 碳 双 键 阻 得 邻近 碳 原 子 上 半 伏 的 取代 基 ， 这 种 烯 夫 基 张力 乃 产生 于 
双 键 与 平 伏 取 代 基 之 间 重 缀 的 立体 排斥 作用 。 此 张力 可 大 到 足以 使 构象 平衡 向 直立 
的 构象 转移 : 


Me 


Me 
Me 
z > ~ HN me 
在 让 Me 


将 双 键 引入 环 己 烷 的 环 中 后 《如 环 己 烯 ) ， 改 变 了 环 的 几 他 形状 ， 其 最 稳定 的 
构象 为 半 森 式 构象 。 但 键 长 和 键 角 无 明显 改变 。 

在 环 已 烯 C3 或 C, 上 甲 基 取 代 的 情况 与 环 己 烷 中 的 相 比 ， 它 比 环 己 烷 中 少 “个 
与 1,3- 直 立 式 日 的 相互 作用 。 因 此 , 在 环 己 烯 中 个 甲 基 平 伏 式 定向 的 优势 比 在 环 
己 烷 中 要 小 一 些 。 如; 顺 -4- 板 丁 基 环 已 烷 羧 酸 乙 酯 和 反 -4- 权 丁 基 环 已 烷 羧 酸 乙 酯 ， 
反 式 的 比 顺 式 的 稳定 。 


环 已 焕 的 半 椅 式 构象 
三 、 构 象 分 析 


1， 链 状 化 合 物 

在 确定 构象 对 性 质 的 影响 时 ， 常 常 比较 非 对 映 体 的 性 质 。 特 别 是 链 状 化 合 物 ， 
非 对 映 体 间 常 有 明显 不 同 的 化 学 性 质 。 首 先是 稳定 性 ， 稳 定性 仅仅 涉及 到 基态 中 的 
差别 ; 反应 性 的 不 同 不 仅 依赖 基态 能 量 的 差别 ,而且 更 依赖 于 过 渡 状 态 能 量 的 不 同 。 
基态 影响 常 比 过 渡 状 态 的 影响 小 得 多 。 所 以 在 讨论 非 对 映 体 的 反应 时 ， 常 集中 研究 
过 渡 状 态 的 影响 。 


《1) 稳定 性 。 

以 具有 两 个 相同 手 竹 碳 原子 的 旋光 异 构 体 为 例 。 因 对 映 体 的 物理 及 化 学 性 质 相 
同 ， 构 象 因 素 也 类 同 ， 故 只 以 对 映 体 中 的 一 个 和 内 消 旋 体 为 例 。 

内 消 旋 体 有 三 种 交叉 构象 : 


不 (H) (Mm) 


C1) 比 C11) 和 (1) 都 稳定 。 
对 映 体 之 一 的 交叉 构象 为 : 


L M S 
we Mh 
s L M 
ML SD L k 
(IV) (V) (VI) 


“- 般 以 (NV) 最 稳定 。 

内 消 旋 〈 1) 和 旋光 性 的 〈IV》 ， 这 两 种 稳定 构象 的 不 同 在 于 〈 1 〉 中 有 两 个 
S-M 邻 位 交叉 的 相互 作用 ， 而 旋光 性 的 (I ) 中 则 有 M-M 和 S-S 邻 位 交叉 的 相互 
作用 。 立 体 相 互 作用 一 般 是 (M-M) + (S-S) >2 (M-S) 。 故 内 消 旋 体 一 般 比 相 
应 的 旋光 蜡 构 体 稳定 〈 只 限于 立体 因素 的 影响 ) 。 内 消 旋 〈 ID 相当 于 赤 型 ， 旋 光 
的 〈IV》 相当 于 苏 型 ， 即 赤 型 往往 比 苏 型 稳定 。 同 理 ， 含 有 两 个 不 同 的 手 性 碳 原子 
时 ， 一 般 也 是 赤 型 较 苏 型 稳定 。 

若 分 子 中 基 团 间 还 存在 着 其 他 特殊 作用 时 〔〈 如 氢 键 ) ， 人 情况 则 例外 ， 旋 光 异 构 
体 较 内 消 旋 稳定 。 如 : 


CH 
(S) o. 
”os 
a cer cm? 
H 
内 消 旋 体 旋光 异 构 体 《 较 稳定 ) 


(2) 反应 性 。 
构象 对 反应 性 的 影响 至 少 要 考虑 到 参与 反应 的 基 团 构象 的 必要 条 件 和 不 参与 反 
应 的 基 团 构象 的 必要 条 件 。 
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构象 F: 
r. : ass > 差 值 8.0kJ/mol 
-1,3-e、 。 
as Ç Aan > 差 值 -7.5mol 
-L4-e、 
i I et > 差 值 75kmol 


由 此 可 知 ，1,2- 二 取代 环 己 烷 反 式 较 顺 式 稳定 ; 
1,3- 二 取代 环 已 烷 顺 式 较 反 式 稳定 ; 
1,4- 二 取代 环 己 烷 反 式 较 顺 式 稳定 。 
(2) 反应 性 。 
以 酯 化 和 水 解 为 例 ， 在 环 已 烷 体系 中 ， 因 为 a 键 的 羟基 比 e 键 羟 基 受 到 更 大 的 
空间 阻碍 《1,3~ 相 互 作用 ) ， 故 a 一 OH 较 e 一 OH 难 酯 化 。 同 理 其 柄 也 难 水 解 。 


Ciyc/ 而 加 的 水 解 


反 - MWi- 
R=—OCOCeHs—NO,—P Kerany Kes=2.5 
R=-COOC;Hs Kiaos/ Keis=22 
用 t-Bu 取代 物 是 为 了 避免 环 发 生 翻转 而 影响 反应 性 的 测定 。 
OH 
J 
本 的 水 解 反应 ， 不 仅 包括 过 波状 态 ， 还 包括 一 一 OR 型 中 间 体 的 形成 。 其 中 
OH 


原来 酯 分 子 中 着 基 碳 由 sp” 一 sp*"， 使 得 体积 增 大 。 当 取代 环 己基 作为 本 分 子 中 柄 的 
部 分 时 ， 比 作为 醇 的 部 分 对 反应 速度 影响 更 大 。 因 拥挤 的 位 置 在 前 者 中 比 后 者 更 千 
近 环 之 故 。 

同 理 ， 状 基 酯 化 时 ， 也 是 e 一 OH 大 于 a 一 OH 的 酯 化 速度 。 但 也 有 某 些 反 应 ， 
它 的 直 态 立体 必要 条 件 大 于 过 渡 态 。 这样 ， 基 态 中 a- 取 代 基 的 拥挤 就 更 甚 ， 其 反应 
速度 更 快 。 这 种 情况 称 为 立体 促进 。 如 硕 - 和 反 -4- 叔 丁 基 环 己基 对 甲 茶 磺 酸 酯 的 溶 
剂 解 。 


OTs 
e° 
As 
(CH. C ega n (CHC 
反 - N: 


溶剂 解 产物 


ee 


在 2- 碘 ] 烷 中 ， 首 先是 I 和 互 处 于 反 向 位 置 ， 其 次 是 二 个 比 吾 大 的 CH, 处 于 
AD (或 B 和 C) 位 ， 这 时 空间 拥挤 程度 最 小 ， 它 比 两 个 CH; 处 于 A 和 C (或 B 
和 DD) 位 要 有 利得 多 。 因 此 ， 反 式 产物 多 。 

2- 溴 原 菠 烷 的 消去 反应 选择 性 非常 强 , 消去 反应 的 结果 只 生成 -种 产物 原 菠 -2- 
烯 〔〈 即 原 冰 片 烯 ) : 


x Ó 


在 烯烃 的 加 成 反应 中 ， 甲 酸 对 原 菠 烯 的 加 成 反应 是 完全 立体 选择 性 的 ， 只 生成 
一 种 产物 。 而 茶 氧 基 卡 宾 对 环 已 烯 的 加 成 反应 立体 选择 性 较 差 。 


A= 

OCOH 
PhOCH,C1 —— s 
Le BZ 


BO a saa aku es 
4- 权 丁 基 环 已 酮 的 反应 是 典型 的 高 度 立 体 选 择 性 反应 。 因 为 试剂 的 体积 小 ，3,5- 位 
上 的 直立 毛 对 试剂 不 起 阻碍 作用 ， 试 剂 从 a- 键 方向 进攻 手 基 生成 的 秤 其 OH 以 e- 
键 与 环 相连 , 产物 相对 稳定 ， 如果 试剂 从 e。- 键 方向 进攻 阁 基 则 生成 的 醇 其 OH 以 a- 
键 与 环 相 连 ， 该 产物 相对 不 稳定 ， 所 以 ， 加 成 反应 的 结果 呈现 出 高 度 的 立体 选择 : 


OH 
(CH3)3 Pe upon + u amas: 
90% 


_. WK fe —FELN: 


例如 单线 态 二 省 卡宾 ( :CBrz ) 与 2- 丁 燃 的 加 成 反应 ， 由 顺 -2- 丁 烯 与 二 省 卡宾 
得 到 顺 式 的 环 丙 烷 衍生 物 ; 而 反 -2- 丁 燃 在 同一 条 件 下 与 二 演 卡 宾 作 用 , 得 到 反 式 环 
丙烷 衍生 物 。 
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Hs 
j: ZL H 人 小 Br 
= + š! 

w Sa K. H.C Br 

HC、 B H 
e H Tr 

Kes + < u 

u CH. Br HC Br 


由 此 看 来 ， 在 立体 专 一 性 反应 过 程 中 ， 对 每 一 个 反应 都 只 得 到 一 - 定 的 某 种 立体 
异 构 体 ， 而 不 混杂 有 另 一 种 立体 异 构 体 的 产物 。 

烯 类 双 键 的 反应 中 ， 立 体 专 一 性 反应 的 实例 比较 多 。 例 如 从 (Z) -2- 丁 烯 与 省 
加 成 差不多 只 得 到 苏 式 外 消 旋 体 ， 从 《〈E) -2- 丁 烯 与 省 加 成 差不多 只 得 到 赤 式 内 消 
旋 体 。 它 们 都 是 立体 专 一 性 反应 : 


Bes GB cijcoon PS. _ ZH ` 


c= + B,—— 
Br SUS 55 c S Ñ 
苏 式 外 消 旋 体 >99% 
HG CH 2 Z 
— + nos k. Nd 
H H; HC7/ Sp / Ace 
H Br 3 
苏 式 内 消 旋 体 >99% 


在 亲 核 取代 反应 中 ， 典 型 的 立体 专 一 性 反应 是 瓦尔 登 (Walden〉》 转 化 的 亲 核 取 
代 反 应 。 例 如 对 映 异 构 体 (S) - (+) -和 《R) -《-) -对 甲苯 磺 酸 -2- 辛 酯 ， 用 乙 
酸根 离子 进攻 时 ， 手 性 碳 原子 的 构 型 发 生 Walden 转化 而 得 到 对 映 体 的 乙酸 酯 : 


CH3(CH: H H. H2)sCH3)s 
CHDs NF oe ~ y 
C — G 
HsC OSOCeHsCHy P CH;COO CH; 


(S) 一 @—_ 


CH(CH2)s Sm CH (EH) 
x 一 ae 4 
H OSOCeHsCHyP CHsCOO H 
人 ) 一 (95)— 
下 面 的 例子 是 立体 专 一 性 的 消去 反应 , 在 反应 中 贞 代 烷 是 通过 反 式 消去 进行 的 ， 


其 过 渡 态 要 求 被 消去 的 质子 和 省 离子 处 于 反 式 共 平 面 的 位 置 ， 这 样 非 对 映 异 构 的 苏 
式 和 赤 式 -1,2- 二 茶 基 -1- 溴 丙烷 发 生 碱 催化 B- 消 去 反应 时 , 即 生成 立体 异 构 的 产物 。 


CH; Br CH. Ph 
LS: Z KOC,H, Ka 
ç— Q. < cç=c 

Z V Ph / Sy 
苏 式 Em 

CH. Br HsC 
= < KOC,H, > < N: 

NE CCHBE Pu 

ú Ph Ph ph 

苏 式 Z 型 


立体 专 一 性 反应 还 有 另 一 个 含义 ， 即 立体 选择 率 为 100% 的 立体 选择 性 反应 。 
一 般 情况 下 ， 这 种 反应 多 属 酶 催化 反应 。 
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通过 底 物 分 子 的 非 手 性 部 分 与 试剂 作用 后 转变 成 手 性 部 分 ， 得 到 不 等 量 的 立体 
异 构 体 的 反应 ， 称 为 不 对 称 合成 或 手 性 合成 。 

不 对 称 合成 的 方法 有 多 种 ， 如 使 用 手 性 底 物 、 手 性 试剂 、 手 性 催化 剂 或 手 性 试剂 
等 ， 原则 上 是 在 手 性 环境 中 进行 。 有 时 把 通过 化 学 因素 ， 如 选用 不 对 称 的 反应 物 或 试 
剂 ， 选 用 含 不 对 称 因 素 的 催化 剂 玉 进行 的 不 对 称 合成 ， 叫 “相对 的 不 对 称 合成 ”而 
借助 物理 因素 ， 如 用 圆 偏振 光照 射 反应 体系 进行 的 不 对 称 合成 称 “ 绝 对 不 对 称 合成 ” 

如 果 在 不 对 称 合成 中 ， 生 成 的 两 个 立体 异 构 体 为 对 映 体 ， 那 么 不 对 称 合成 的 效 
率 可 以 从 反应 产物 和 纯净 立体 异 构 的 旋光 性 的 测定 和 计算 求 得 ， 并 被 表示 为 “光学 
纯度 百分率 ”( 简 称 为 %O.P)。 


光学 纯度 百分率 (OP) = 88 i00% 
[Qj 最 大 


0 


一 般 情况 下 ， 常 假定 旋光 性 与 产物 的 组 成 成 直线 的 正比 关系 ， 所 以 “%O 了 了 ” 即 
等 于 “对 映 体 过 量 百分率 ”( 简 称 为 %e.e)。 


对 映 体 过 量 百分率 (%e.e) = 区 ]-]x100% = %R -%S 
[R]+[S] 


其 中 假定 [Rj 为 主要 对 映 体 的 含量 ，[S] 为 次 要 对 映 体 的 含量 。 
当 产 物 的 两 个 立体 异 构 体 为 非 对 映 立 体 异 构 体 时 ， 则 上 面 这 种 关系 被 称 为 “ 立 
体 选 向 百分率 ”或 “不 对 称 合成 百分率 ”, 简称 为 选 向 率 。 立体 选 向 百分率 可 表示 为 : 


选 抽 = 【Al-[B] =%A- % 
立体 选 向 百分率 = {A1T[Bjx100% %A-%B 


其 中 假定 [A] 为 主要 的 非 对 映 异 构 体 产物 的 量 。 

合成 反应 的 对 称 一 不 对 称 属性 可 根据 选 向 率 进行 分 类 ， 对 称 合成 其 选 向 率 等 于 
0%; 不 对 称 合成 的 选 向 率 大 于 0%， 选 向 率 高 ， 说 明 不 对 称 合成 所 得 预期 的 异 构 体 
产物 比例 大 。 


“…、“ 准 对 映 性 ”“ 准 拓 对 映 性 ”原子 、 基 团 和 面 


先 以 羟基 乙酸 HOCH2 一 COOH》 为 例 ， 


goon OooH 9ooH 

CoH H~— C—OH HO~ C—H 
H OH CH CH 
羧基 乙酸 (R) -乳酸 (S) -乳酸 


通过 该 分 子 中 的 一 OH 与 一 COOH 有 一 对 称 面 ,两 个 a-H 原子 在 对 称 面 的 两 边 ， 
这 两 个 蔚 称 为 不 等 价 的 ， 因 任何 一 个 被 其 他 的 原子 或 基 团 置换 后 ， 该 分 子 就 成 为 手 
性 分 子 。 如 两 个 H 分 别 被 一 CH3 置换 后 ， 则 得 到 (R) -乳酸 与 人 S) -乳酸 〈 对 映 体 )。 
羟基 乙酸 中 这 两 个 所 原子 叫做 “ 准 对 映 性 ” 氧 原子 。 
反 了 丁 烯 二 酸 中 存在 一 平面 ， 加 成 反应 发 生 在 这 个 平面 的 两 出， 如 加 水 即 得 到 苹 
果 酸 ， 卷 基 从 两 边 进攻 分 别 得 到 R 型 与 S 型 《对 映 体 ) 的 苹果 酸 。 


H COOH COOH 本 COOH COOH 
\/ 
CA 一 OH H. OH HO—- C HO—+—H 
I >” III — 
H— C H H C<—H H 一 个 一 了 
£ x r 4 
HOOC H CooH  HOOC H cooH 


(R)- 苹 果 酸 {S)- 苹 果 酸 
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K ] #—BN22r-f hik 4-F ESE k “WExTBhiPETBI”. 

AZ 82 rh B r kE—4- “WeExHBPkii”, BORDE SRIBIEOO C+) o- 
苯 乙 醇 。 

我 们 再 考虑 某 些 手 性 化 合 物 ， 在 手 性 中 心 以 外 的 官能 团 上 发 生 反 应 导致 生成 非 
对 映 体 的 产物 ， 这 些 官 能 团 就 叫做 “ 准 非 对 映 性 ”原子 或 基 团 。 该 官能 团 就 可 能 有 
一 个 “ 准 非 对 映 性 ” 面 。 例 如 a- 溴 代 茶 丙酮 是 一 个 手 性 化 合 物 ， 当 其 痰 基 握 化 后 ， 
可 以 得 到 赤 式 与 苏 式 两 个 互 为 非 对 映 体 的 2- 溴 -1- 茶 基 -1- 丙 醇 。 


GH; CeHs CeHs 
全 "a. OH HM H 
ats: 三 一 六 < 让 人 Br 
ë: cC Cr 
Q= (1S，2R) (1R, 2R) 
3 苏 式 


o- 溴 代 苯 丙 酮 分 子 中 的 壮 基 称 为 “ 准 非 对 映 性 ” 狭 基 ， 它 有 -个 “ 准 非 对 映 性 ” 
面 。 

当 “ 准 对 映 性 ”和 “ 淮 非 对 映 性 ”的 原子 或 官能 团 发 生化 学 反应 时 ， 就 会 重新 
形成 一 个 新 的 手 性 中 心 ， 这 些 原子 或 官能 团 又 叫做 “ 准 手 征 性 ”或 “前 手 性 ”原子 
或 原子 困 。 如 乙醇 、 两 酸 中 的 亚 甲 基 与 顺 丁 烯 二 酸 的 双 键 都 是 “ 淮 手 征 性 ”的 ， 亿 
B. WR: CH, 的 任 一 所 原子 被 置换 后 就 可 以 形成 一 个 手 性 中 心 。 顺 丁 烯 -一 酸 除 氢 
化 外 ， 其 他 加 成 反应 都 导致 手 性 产物 的 生成 。 

H<----- X COOH COOH 


CH,— C—COOH ~ |x +h 


| 
H 


c CH 
H COOH COOH COOH 
sZ 
c Br Br H 
lI + Br ——= 十 
c Br. H = Br 
ss 
H COOH COOH COOH 


不 对 称 合成 所 采用 的 反应 物 可 以 是 手 性 或 非 手 性 化 合 物 ， 如 果 起 始 反应 物 是 非 
手 性 化 合 物 ， 那 么 可 根据 所 进行 反应 的 特点 ， 在 反应 物 分 子 中 引入 一 个 手 性 中 心 ， 
使 之 成 为 手 性 反应 物 进行 反应 ， 或 选用 手 性 试剂 进行 反应 ， 也 可 以 选用 含 手 性 因素 
的 催化 剂 来 进行 反应 。 
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一 、 以 手 性 分 了 为 原料 的 不 对 称 合成 


DJ.Cram 等 人 系统 地 研究 了 a- 碳 原子 为 手 性 的 醛 酮 的 痰 基 的 不 对 称 加 成 反应 。 
用 非 手 性 的 Grignard 试剂 与 手 性 酮 进行 加 成 反应 , 则 得 到 不 等 量 的 非 对 映 体 。 例如 : 


(本 CeHs CH; 
H- 一 C 一 CH @RMgX H. CH; H CH, 

| GD > 

= o Hi CH CH, OH 

CH, R R 

赤 式 苏 式 

R 主要 产物 次 要 产物 

CH; 2 1 

CH; 3 1 


CH; 5 1 


引入 的 R 越 大 ， 立 体 选择 性 越 高 。 
Cram 规律 。Cram 等 人 研究 了 于 性 碳 原子 直接 连 在 揪 基 上 的 酮 和 Grignard 试剂 
以 及 其 他 有 机 金属 化 合 物 的 加 成 反应 ， 


o 
L lI L < 
I 2 Ses 
u C—C—R'+ R —zZ-— > 由 六 c. É 
(L, M, S 分 别 代表 大 、 中 、 小 三 个 基 财 ;Z 代表 试剂 的 含 金 属 部 分 ) 
并 提出 如 下 规律 。 
Cram 规则 一 :如 果 酮 的 a- 碳 原子 上 连 有 三 个 大 小 不 同 的 基 团 时 ， 其 优势 构象 


为 狭 基 双 键 处 在 两 个 较 小 基 团 之 间 的 构象 ， 试 剂 优先 从 空间 障碍 较 小 的 一 面 〈 即 s 
这 一 边 ) Bas, 
o RZ s 


M: S 


RL 


Cram 规则 二 : 当 生 的 手 性 碳 原子 上 连 有 羟基 或 氮 基 等 可 以 和 着 基 氧 原子 形成 所 
键 的 基 团 ， 则 可 以 和 着 基 和 氧 原子 形成 氨 键 . 
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例如 ; o- 甲 腕 基 茶 丙酮 中 由 于 狗 基 氧 原子 与 氨基 生成 气 键 ， 其 优势 构象 如 下 图 
所 示 ， 催 化 加 氢 主 要 从 狭 基 的 空间 阻碍 较 小 的 一 边 加 成 ， 使 得 DL- 麻 黄 碱 成 为 反应 
的 主要 产物 。 


CH3NH NHCH; 
15825 8 u = 人 
H: _  H—I[NHCH; 
催化 剂 ” >. 
H Cu, H. CH, H—1— OH 
Ph Ph Ph 
主要 产物 


当 珊 的 手 性 碳 原子 上 连 有 卤 原子 时 ,， 普 基 加 成 则 遵守 Comforth 规则 。 由 于 相 邻 
偶 极 之 间 的 相互 作用 ， 这 种 贾 的 优势 构象 是 卤 原子 与 闻 基 在 同一 平面 上 ， 且 两 者 处 
于 对 位 交叉 。 在 反应 时 ， 试 剂 也 是 从 空间 障碍 较 小 的 一 边 进攻 羔 基 。 例 如 : 


š ° , cH 
本 ; 
oH HO - 
CDno-CiHsMgBr mo 
—— 
@H;O' a H 
à `C G 


更 多 的 反应 例子 ， 详 见 第 七 章 。 

三 、 在 非 手 性 分 子 中 引入 手 性 中 心 的 不 对 称 合 

o- 醋 酸 与 Grignard 试剂 进行 烷 基 化 ， 最 终 得 到 外 消 旋 化 的 醇 酸 ， 要 想得到 旋光 
性 的 -羟基 酸 ， 必 须 在 a- 醉 柄 中 引入 一 个 手 性 中 心 。 一 种 常用 的 方法 是 用 旋光 性 


醇 类 〈 如 薄荷 醇 ) 酯 化 a- 酮 酸 ， 然 后 用 无 旋光 性 的 Grignard 试剂 进行 烃基 化 ， 就 可 
以 得 到 两 种 非 对 映 异 构 o- 的 羟基 酸 酯 ， 碱 性 水 解 后 ， 得 到 .一 个 旋光 性 的 e- 羟 基 酸 。 


O 
s o ° M< S | 
| Il l 是 < R 
M 一 C 一 OH + HO 一 C 一 C 一 Ri > 
I L 9: 2] 
L 
一 酸 o 


和 
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sÀ R! COOH 
RMgBr 、 -人 = = R-i oH 


0 羟基 酸 酯 a 羟基 酸 


Prelog 等 人 对 旋光 性 a- 酮 酸 酯 研究 后 ， 认 为 a- 酮 酸 酯 的 两 个 猴 基 是 在 一 个 平面 
上 ,， 且 处 于 邻 位 交叉 的 构象 ， 醇 残 基 0 一 C 键 也 与 痰 基 处 于 同一 平面 上 。 围 绕 0 一 C 
键 的 三 个 基 奢 以 L 处 在 这 一 平面 上 为 有 利 构象 ， 试 剂 从 空间 阻碍 较 小 的 -- 边 ( 纸 面 
之 下 ) 加 成 ， 这 样 优先 形成 构 型 如 图 所 示 的 a- 关 基 酸 酯 ， 后 者 经 水 解 后 ， 产 生 旋光 
性 a- 关 基 酸 。 


四 、 以 手 性 分 子 为 试剂 的 不 对 称 合成 


异 丙 醇 铝 参与 的 Meerwein-Porndorf 还 原 反 应 , 可 使 对 称 的 病 凑 基 通 过 手 性 的 
异 丙 醇 馈 试剂 还 原 为 光学 活性 醇 ， 这 … 试 剂 合 有 能 与 被 还 原 的 凑 基 的 氧 原子 发 生 
配 位 作用 的 铝 原子 。 在 反应 过 程 中 ， 先 形成 一 个 环 状 过 渡 状 态 ， 然 后 进行 拨 〈 潜 
在 H ) 向 阁 基 碳 原子 转移 作用 。 这 里 ， 因 为 试剂 是 手 性 的 ， 所 以 反应 物 分 子 上 与 
官能 团 相连 接 的 基 团 与 试剂 手 性 中 心 上 的 基 团 倾向 于 按 基 团 间 相 互 斥 力 最 小 的 构 型 
排 布 ， 从 而 形成 反应 最 稳定 的 过 渡 态 ， 并 由 此 决定 反应 的 主要 产物 的 构 型 。 例 如 ， 


QAKOR) il 
Me H + Ee 
i-Pr ` 


S G+) -3- 甲 基 -2- 丁 醇 铝 


RON、 OR mo、 "u: 
0 Ao o 3-ETN 
ao- 上 c ac 上- i 


f Hex i- P CHs C— HeX 
(E) 两 种 可 能 的 过 渡 态 


P 
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OAKOR) OAIOR) OH OH 


-CH + cc 一 HeX 一 > 人 --CHy + 人 caex 
W “C 一 HeX CHs H “c 一 HeX W “CH 
( 主 ) (S) - G) -1- 环 已 基 — (R) -〈-) -1- 环 已 基 乙醇 


乙醇 《过 量 21.85%) 
五 、 手 性 催化 剂 参与 的 不 对 称 合成 


近年 来 ， 手 性 的 均 相 催化 剂 发 展 很 快 ， 它 的 立体 选择 性 高 。 例 如 在 合成 氨基 酸 
时 ， 利 用 手 性 腾 刍 配合 物 作 氧 化 催化 剂 ， 可 得 到 很 高 的 旋光 产 率 。 


CH 一 CH 一 COoH 


R 一 QH 一 全 cooH Ia m E: 
TEWES ñ 


NHCOCHs NHCOCHs 
一 上 > R 一 CH 一 ff COOH 
NE 
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第 三 章 ”取代 基 效 应 


在 有 机 化 学 中 ， 取 代 基 对 一 -个 化 合 物 分 子 的 影响 是 多 方面 的 ， 归 纳 起 来 ， 可 以 
分 为 两 个 方面 ，(1) 电子 效应 ， 包 括 诱导 效应 、 场 效应 及 共 亏 效应 。 电 子 效应 是 通 
过 影响 分 子 中 电子 云 的 分 布 而 起 作用 的 。(2) 空间 效应 ， 也 称 为 位 阻 效 应 ， 是 由 于 
取代 基 的 大 小 或 形态 引起 分 子 中 特殊 的 张力 或 阻力 的 一 种 效应 。 在 研究 化 合 物性 质 
及 反应 性 能 的 大 小 时 ， 时 常 比较 原子 团 间 的 相互 影响 ， 这 些 影响 可 由 诱导 效应 及 共 
生 效 应 等 原因 引起 。 有 机 化 学 中 有 很 多 问题 用 诱导 效应 及 共 罗 效 应 来 解释 。 


第 一 节 诱导 效应 


诱导 效应 (Inductive effect) 又 分 为 静态 诱导 效应 和 动态 诱导 效应 ， 从 广义 的 诱 
导 效应 讲 还 包括 场 效应 。 


一 、 静 态 诱导 效应 (Is) 


通常 电 负 性 较 高 的 原子 或 原子 团 x 常 能 使 X 一 A 键 中 的 电子 云 较 多 地 集中 在 它 
附近 ， 使 相信 原子 A 呈现 部 分 正 电荷 ， 车 A 又 和 另外 原子 B 等 相连 接 ， 
X< A< B< C ， 则 A 一 B、B 一 C 等 键 也 受到 它 的 影响 ， 使 这 些 健 上 的 电子 
去 或 多 或 少 地 向 X 原子 或 原子 团 转移 ， 使 B、C 等 原子 带 有 部 分 正 电 荷 。 

车 X 的 电 负 性 小 十 A， 则 会 使 A、B、C 呈现 较 多 的 鳞 电荷 

te 

X—>A—»B—yC 
这 种 由 于 键 连 原子 或 原子 团 (取代 基 ) 电 负 性 的 不 同 而 引起 的 分 子 中 电子 云 沿 着 键 
链 依 取 代 基 对 所 的 比较 电 负 性 所 决定 的 方向 而 转移 的 效应 称 为 诱导 效应 。 这 种 效应 
如 果 存 在 于 未 发 生 反应 的 分 子 中 就 称 为 静态 诱导 效应 (Static inductive effect), 用 Is 
表示 。 
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诱导 效应 的 方向 ， 是 以 氧 原子 为 标准 。 
# ra £ f 
Y— CR, H 一 CR — X—<—CRF 
+I JN 比较 标准 -I 效应 
车 C 一 H 键 中 的 氧 原子 被 一 个 电 负 性 比 氢 强 的 原子 或 原子 团 X 取代 后 ， 则 X 
称 为 吸 电子 基 ， 由 它 引 起 的 诱导 效应 称 为 吸 电 子 诱导 效应 ， 一 般 用 -1 表示 。 若 C 一 
H 键 中 的 氢 原 子 被 一 个 电 负 性 比 氨 弱 的 取代 基 Y 取代 后 , MJ Y 称 为 供电 子 基 , 由 它 
引起 的 诱导 效应 称 为 供电 子 诱导 效应 ， 一 般 用 +I 表示 。6 +，6 -表示 该 原子 带 微量 
正 电 荷 或 带 微量 负电 荷 ， 一 表示 共用 电子 对 的 移动 方向 。 
诱导 效应 的 传递 是 以 静态 诱导 的 方式 沿 单 键 〈 或 重 键 ) 而 传递 的 ， 这 种 传递 方 
式 只 涉及 到 电子 云 密度 分 布 的 改变 ， 并 不 造成 共享 电子 对 单独 属于 菜 一 个 原子 核 ， 
此 诱导 效应 所 引起 的 主要 为 键 的 极 性 的 改变 。 诱 导 效 应 随 着 传递 的 距离 增加 而 迅 
速 减 弱 ， 经 过 三 个 原子 后 其 诱导 效应 已 很 弱 ， 相 隔 五 个 原子 以 上 则 观察 不 到 诱导 效 
应 的 影响 。 例 如 ， 从 诱导 效应 对 下 列 取代 丁 酸 的 酸性 影响 ， 可 以 看 出 诱导 效应 的 伟 
递 随 着 距离 的 增加 而 减弱 。 


天 X104 
o- 氧 代 丁 酸 14.0 
8- 氧 代 丁 酸 0.89 


条- 氧 代 丁 酸 0.26 
TË 0.155 
二 、 动 态 诱导 效应 和 场 效应 
1， 动 态 诱 导 效 应 (1d) 


当 某 一 个 外 来 的 极 性 核心 接近 分 子 时 ， 能 改变 分 子 的 共 价 键 电子 云 分 布 的 正 党 
状态 。 这 种 由 于 外 来 因素 而 引起 的 暂时 电子 云 分 布 状态 的 改变 ， 称 为 动态 诱导 效应 
(Dynamic inductive effect)， 用 1d 表示 。 这 种 诱导 效应 是 一 种 极 化 现象 ， 其 存在 决 
定 于 分 子 体系 的 内 在 可 改变 因素 和 外 界 极 性 电场 的 影响 。 
A—B A —-BIXI 
正常 状态 (静态 》 对 于 试剂 的 动态 表现 


发 生动 态 诱导 效应 时 ， 电 子 向 有 利于 反应 进行 的 方向 转移 ， 即 动态 诱导 效应 的 
极 性 效果 有 致 活 作 用 ， 可 以 引起 化 学 变化 。 在 大 多 数 情况 下 ， 静 态 诱导 效应 和 动态 
诱导 效应 的 作用 是 一 致 的 ， 有 助 于 向 某 一 反应 方向 进行 。 有 些 特例 中 静态 诱导 效应 
和 动态 诱导 效应 方向 相反 , 在 这 种 情况 下 , 起 决定 性 作用 的 是 动态 诱导 效应 。 例 如 : 


S50 = 人 


第 二 节 ” 共 轧 效应 


从 本 质 上 讲 ， 共 辆 效应 (Conjugation effect) 是 轨道 离 域 或 电子 离 域 所 产生 的 一 种 
效应 。 


一 、 共 元 体系 的 分 类 


共 轮 效应 必定 存在 于 一 定 的 共 办 体 系 中 ， 常 见 的 共 轿 体系 有 如 下 几 类 。 

第 一 类 : x 一 x 共 辆 体系 。 不 饱和 键 〈 双 键 或 僚 键 ) 与 单 键 彼此 相间 所 组 成 的 体 
系 。 如 : CH,=CH—CH=CH, CH;=CH—C = CH, CH;=CH—CH=0 等 。 

第 二 类 : p— 6453. 重建 与 具有 空 的 或 占有 电子 的 p 轨道 的 原子 如 氧 、 氮 、 
卤素 等 相连 所 组 成 的 体系 。 如 : 氰 乙烯、 握 莱 (多 电子 pz 共 思 )、 烯 丙 基 正 离子 
( 缺 电 子 p 一 x 共 辐 )、 凌 基 、 栈 基 、 酰 胺 、 酰 讽 等 。 


第 三 类 :on 共 办 体 系 ( 超 共 办 )。 如 : CH3CH=CHz、 Ç > 中 四 


基 上 C—Ho tt; z BË 363, 
第 四 类 :， o—p 3890 4K3K CGHUESE), 


Ml: (CCH) (CHC 


二 、 戎 态 共 辆 效应 


静态 共 辆 效应 是 分 子 所 固有 的 -种 永久 的 效应 ， 是 存在 于 分 子 内 的 。 

1， 存 在 

共 二 效 应 只 存在 于 共 辐 体系 中 ， 不 像 诱导 效应 那样 存在 于 各 种 共 价 键 中 。 

2、 传 导 方 式 

诱导 效应 是 由 于 键 的 极 性 沿 o 链 而 传导 , 共 辆 效应 则 是 x 电子 沿 共 辆 键 而 传递 ， 
结果 是 共犯 键 的 x 电子 云 密度 或 多 或 少 的 平均 化 〈 键 长 平均 化 )。 常 用 弧 形 稍 头 表 
示 电 子 云 密度 移动 的 趋向 ， 表 示 方 法 为 ， 统 形 稍 号 起 于 重 键 ， 止 于 单 键 或 原子 ， 或 
起 于 具有 自由 p 电子 对 的 原子 ， 止 于 单 键 。 如 : 

e. We 


CH 一 CH 一 CH 一 CH 一 C 一 H _CH,—CH-—GO 
NU SN š: 
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3， 传 导 的 距离 

共 辆 效应 的 传导 不 像 诱 导 效 应 削弱 得 那么 快 ， 只 要 共 辆 体系 没有 中 断 ， 共 思 效 
应 可 以 一 直 沿 着 共 辆 链 传递 而 没有 明显 削弱 的 情况 。 

4.， 共 办 效 应 的 比较 

共 连 效应 按 电 子 的 转移 方向 可 分 为 给 〈 或 供 ) 电子 共 力 效应 和 吸 电子 共 牧 效应 
两 种 。 在 共 思 体 系 中 ， 原 子 或 原子 团 给 出 x 电子 则 称 其 具有 给 〈 或 供 ) b oT3tiusk 
应 ,又 称 +C 效应 ; 吸引 x 电子 ， 则 称 其 具有 吸 电子 共 轿 效应 ， 又 称 -C 效应 。 共 轿 
效应 的 强度 和 电子 转移 的 方向 可 以 由 周期 表 来 判断 。 

(1) +C 效应 。 

对 带 有 未 共享 电子 对 的 p 一 x 共 锯 体系 来 说 ，P 电子 朝 着 x 键 方向 转移 。 

对 同 周期 元 素来 说 ，p 轨道 能 最 大 小 根 接 近 ， 随 着 元 素 电 负 性 变 大 ， 原 子 核对 
其 未 共用 电子 对 的 吸引 力 增强 ， 使 电子 对 不 易 参 加 共 轿 ， 故 随 着 原子 序数 的 增加 ， 
+4C 减 小 。 如 一 NR, > 一 GR> 一 F 。 

同一 元 素 带 负电 荷 的 比 不 带 负 电荷 的 具有 较 大 的 +C 效应 。 如 : 一 O”> 一 OR。 

对 同族 元 素来 说 ， 随 着 原子 序数 的 增加 原子 半径 增 大 ， 使 它们 与 碳 原子 的 x 轨 
道 的 重 必 变 得 困难 ， 形 成 p 一 x 共 胃 的 能 力 减 弱 。 因 此 随 原子 序数 的 增 大 +C 减 小 。 
如 ， 一 站 > 一 总 > 一 六 > 一 ， 一 识 > 一 吕 > 一 SR> 一 人 eR 。 

《2) -C 效应 。 

在 wx 共 配 体系 中 ， 同 周期 原子 序数 愈 大 ， 电 负 性 愈 大 ，-C 效应 僵 强 。C 二 
O>C=NH>C=CH; 

对 于 同族 元 素 ， 随 原子 序数 增加 ， 半 径 变 大 ， 与 碳 原子 半 径 差别 越 来 越 大 ， 使 
T 键 与 x 键 的 重大 程序 变 小 ， 故 -C 效应 变 弱 。 如 :， C=0>C=S 


动态 共 轿 效应 是 共 轿 体系 在 发 生化 学 反应 时 ， 由 于 进攻 试剂 的 影响 或 其 他 外 界 
条 件 的 影响 ， 而 使 = 型 电子 云 密度 在 反应 瞬间 发 生变 形 重新 分 配 。 动 态 共 镀 效应 是 
在 反应 进行 时 才 会 产生 的 一 种 暂时 效应 ， 但 一 般 都 对 反应 起 促进 作用 。 

例 :1,3- 丁 二 烯 与 气 澳 酸 加 成 ， 当 亲 电 试剂 正 进 攻 时 ， 在 丁 二 烯 原来 静态 共 搞 
效应 的 基础 上 产生 了 动态 共 思 效 应 , 引起 了 7 电子 云 向 于 进攻 的 方向 转移 , 使 二 
韧 分 子 形 成 有 利于 加 成 反应 的 极 化 状态 ， 进 而 生成 极 性 离子 ， 最 后 与 Br 作用 完成 
反应 。 在 这 个 过 程 中 ， 动 态 共 轿 效 应 起 了 促进 作用 。 


p—— 
H'— CH 一 CH 一 CH 一 CH, 一 H 一 CH 一 CH 一 CH-= CH, 
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具有 吸 电子 共 耗 效应 基 团 的 茶 上 前， 在 邻 、 对 位 比 在 间 位 的 酸性 强 。 如 : 


ON NO ON 
oN _ Yon> £ $—coos” Q Y coon 
对 于 酸 类 化 合 物 ， 连 有 供电 子 基 使 酸性 减弱 。 如 : 
4 oH8>Ch oH 《 COOH > CHy—( _ >— COOH 


例如 ， 下 列 化 合 物 酸性 强 弱 顺序 : 


(S$ oo0n> coon>n 


可 解释 为 :对 羟基 茶 甲 酸 的 酸性 最 弱 ， 一 OH 有 -1 效应 ， 氧 原子 上 的 弧 对 电子 
与 茶 环 大 开 键 形成 pa 共 琵 +C， 这 两 种 电子 效应 的 方向 相反 ，+C>-I。 羟 基 的 供 
电子 效应 ， 使 凑 基 氧 原子 上 的 负电 荷 不 易 分 做， 即 负离子 更 不 稳定 ， 故 对 羟基 茶 甲 


酸 的 酸性 比 茉 甲酸 弱 。 
(a. 各 
so CO 


邻 羟基 茶 甲 酸 的 酸性 最 强 ， 除 了 存在 -!、+C 外 ， 主 要 是 由 于 邻 位 取代 物 分 子 内 


气 键 使 送 酸 根 负 离子 更 稳定 。 
2 
C—O 


Co 


由 于 p 一 x 3630288, EF SHEGEBDDSSEPEECSEERD Rss. 


Of sm 
对 于 碱 类 化 合 物 ， 连 有 吸 电 子 基 团 ， 使 碱 性 减弱 ， 连 有 吸 电子 基 团 越 多 ， 碱 性 
Ë&38; 连 有 供电 子 基 团 ， 使 碱 性 增强 ， 连 的 供电 子 基 越 多 ， 碱 性 越 强 。 


oO $ w 
(Come Om < a Ci 


64 I Ee __ 中 级 有 机 化 学 


2， 对 反应 方向 及 反应 产物 的 影响 
在 a, B- 不 饱和 羔 基 化 合 物 的 分 子 中 ，C=0 与 C=C 形成 了 共 久 体系 ， 对 反应 
方向 与 反应 产物 带 来 很 大 影响 ， 使 a, 8- 不 饱和 醛 、 酮 具有 一 些 特殊 的 性 质 。 
cL cD 一 -一 cc 6 或 一 
| 1 l. |l 1 
如 丙 醛 与 HCN JI A2EfEPR3E 上， 而 丙烯 醛 与 HCN 加 成 ， 由 于 共 轿 作用 的 存 
在 ， 主 要 产物 为 1,4- 加 成 。 
CN +Cii— CH—CH=0—> NOCHCH= CHO- E> 
NCCH;CH— CHOH — NCCH,CH;CHO 
3 ya ZU S E H— 38: 003656 k3R 31 —4 34092 A BS T 3t4r0 3635 DN 
成 。 如 丙 二 酸 二 乙 酯 与 甲 基 乙 烯 酮 在 乙醇 钠 的 作用 下 进行 麦克 尔 加 成 反应 。 
9 


- O Il 
CoHsO- r 1 HC CHCCH; 
(GH;OC0yCH, ——— — CH;OC= CHCOC;,Hs; —— 


° 
lI 


CH;OB 
(CGHsOCOhCHCE CH OCHS 


a Su Es 
3， 对 反应 速度 的 影响 
共 办 é 效 应 对 化 合 物 的 反应 速度 影响 很 大 。 
在 烯烃 化 合 物 的 亲 电 加 成 反应 中 , 溴 与 一 些 典型 的 烯烃 加 成 的 相对 反应 速率 为 : 
烯烃 HzC=CH CH;CH=CH; (CH3hC=CH; (CH3)2C=C(CH3)> 
相对 速率 1 2 10.4 14 
烷 基 有 给 电子 的 诱导 效应 和 超 共 圈 效应 ， 使 双 键 电子 云 密度 增 大 ， 烷 基 越 多 ， 
反应 速度 越 快 。 
对 状 基 的 亲 核 加 成 ， 下 列 酮 与 NaHSO3 加 成 ， 反 应 速度 为 : 
CHaCOCH3>CH3CHz2COCH3> CeHsCOCHs 
其 中 苯 乙 酮 反应 速度 最 小 ， 主 要 是 加 成 后 破坏 了 苯 环 与 半 基 共 连 的 稳定 体系 。 
又 如 硝 基 氛 代 葵 在 碱 解 反应 中 的 活性 : 
NO; NO; 
NO Ap G> Nor Q > NO G > = 
NO, 
这 是 由 于 硝 基 处 于 所 的 邻 、 对 位 时 ， 硝 基 有 很 强 的 -C 效应 传递 到 C 一 Cl # L, 
使 C 一 CI 极 性 增强 ， 硝 基 个 数 越 多 ， 吸 电子 能 力 越 强 ，C 一 Cl1 越 易 断 裂 。 
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空间 效应 (Spacific effect) 又 称 立 体 效应 ， 是 取代 基 引 起 的 一 种 张力 或 阻力 的 效 
应 ， 空 间 效应 的 大 小 与 相互 作用 的 基 团 的 大 小 和 形状 是 紧密 相关 的 
根据 不 同 的 分 子 及 不 同 的 环境 ， 取 代 基 所 引起 的 空间 张力 有 B- 张 力 、F- 张 力 、 
I 张力 等 。 
B- 张 力 ， 当 反应 物 转变 到 过 液态 或 活性 中 间 体 时 ， 如 空间 拥挤 程度 降低 ， 则 反 
应 速度 加 快 ， 如 空间 拥挤 程度 增加 ， 则 反应 速度 降低 。 
在 SN1 反应 中 ， 叔 丁 基 碳 正 离子 比 甲 基 碳 正 离子 要 容易 形成 ， 除 电子 效应 外 
空间 效应 在 这 里 起 了 很 大 作用 。 
R R 
GX — Cc 
R. +X  (B- 张 
z. RZ m (B- 张 力 ) 
四 面体 反应 物 。 “三 角形 中 间 体 


四 面体 sp? 杂 化 ) 烷 基 卤 代 物 的 中 心 碳 原子 上 的 烷 基 愈 大 ，B- 张 力 愈 大 ， 离 解 成 
平面 sp? 杂 化 ) 的 碳 正 离 子 松 驰 的 张力 伪 大 ， 所 以 其 反应 活性 也 愈 大 。 

F- 张 力 : 由 于 基 团 在 空间 的 直接 排斥 作用 所 产生 的 张力 。 这 种 空间 张力 是 一 种 
空间 阻碍 作用 。 在 SN2 反应 中 ， 反 应 物 中 心 碳 原子 上 的 取代 基 ， 对 亲 核 试剂 进攻 中 
心 碳 原子 起 着 阻碍 作用 ， 反 应 物 中 心 碳 原子 上 所 连 的 烷 基体 积 愈 大 ，F- 张 力 念 大 ， 
KANWA. 

二 张力 : 在 小 环 化 合 物 中 ， 由 于 键 的 扭曲 所 产生 的 分 子 内 部 固有 的 张力 。 这 种 
张力 与 环 的 键 角 密 切 相关 ， 所 以 也 叫 角 张力 。 

在 环 丙 烷 中 ， 三 个 碳 原子 在 同一 平面 上 成 一 正三 角形 ， 两 键 间 的 角度 是 60"， 同 
一 碳 原 子 的 两 个 键 必须 由 正常 的 四 面体 型 键 角 C109°28' ) 向 内 届 挠 24* 44， 因 此 
环 丙烷 的 张力 较 大 ， 分 子 内 能 高 ， 很 不 稳定 。 
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多 数 有 机 化 学 反应 从 反应 物 到 生成 物 是 经 过 多 步 反 应 实现 的 ， 在 反应 过 程 中 有 
中 间 体 生成 ， 这 些 中 间 体 很 活泼， 存在 的 时 间 很 短 ， 形 成 后 立即 参与 下 面 的 反应 ， 
所 以 被 称 为 有 机 反应 活性 中 间 体 。 这 些 活性 中 间 体 是 真实 存在 的 ， 而 有 机 反应 中 的 
过 渡 状 态 则 仅仅 是 理论 化 学 家 的 一 种 设想 ， 事 实 上 不 少 活性 中 间 体 都 已 被 鉴定 或 分 
离 出 来 。 常见 的 有 机 反应 活性 中 间 体 有 : 碳 正 离子 、 碳 负离子 、 自 由 基 、 碳 燃 、 氨 
6. 23, 


第 一 节 碳 正 离子 


带 有 正 电荷 的 三 价 碳 原子 称 为 碳 正 离子 。 碳 正 离子 是 有 机 化 合 物 的 离子 反应 历 
程 中 经 常 遇 到 的 活性 中 间 体 。 

严格 地 讲 ， 碳 正 离子 应 分 为 两 类 。 一 类 为 经 典 碳 正 离子 ， 其 中 带 正 电荷 的 碳 原 
子 的 价 电子 层 有 六 个 电子 , 形成 三 个 共 价 键 , 这 就 是 通常 所 指 的 碳 正 离子 。 如 CH3 ， 
CHs=CHCH2" 等 。 另 一 类 为 非 经 典 碳 正 离子 ， 带 正 电荷 的 碳 原 子 外 面 有 八 个 电子 


u 
其 中 一 对 电子 为 三 中 心 键 ， 如 CHs+ [we "| ( 注 : 虚线 交叉 点 上 并 无 


碳 原子 存在 ， 只 代表 一 对 电子 的 离 域 情 况 ) 。 

下 面 所 讨论 的 一 般 都 是 经 典 碳 正 离子 。 碳 正 离子 在 溶液 中 可 以 游离 形式 存在 
也 可 以 离子 对 形式 存在 。 在 亲 核 取代 、 亲 电 取代 、 亲 电 加 成 、 消 去 反应 以 及 分 子 重 
排 等 反应 中 都 涉及 到 碳 正 离子 。 


一 、 碳 正 离子 的 形成 


稳定 或 不 稳定 的 碳 正 离子 一 般 可 以 通过 下 面 三 条 途经 生成 。 
1， 反 应 物 直接 离 解 
和 碳 原 子 直接 相连 的 原子 或 原子 团 带 着 -对 成 键 电 子 离 解 出 去 
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R 一 X 一 一 > Rr + X- 
一 般 权 碳 正 离子 或 其 他 较 稳 定 的 碳 正 离子 〈 茶 昱 型 、 燃 丙 型 、 二 茶 甲 基 碳 正高 
子 、 三 共 甲 基 碳 正 离子 ) ， 较 容易 通过 直接 离 解 形 成 ， 而 且 介 质 的 极 性 愈 大 ， 离 解 
时 所 需 能 量 愈 小 。 例 : 氧 代 叔 丁 烷 在 气相 中 离 解 成 碳 正 离子 ， 离 解 所 需 能 量 为 628.5 
kKJ/mol， 而 在 水 溶液 中 形成 碳 正 离子 ， 离 解 所 需 能 量 仅 需 83.74 kJfmol。 
离 去 基 团 你 容易 离 去 ， 也 愈 有 利于 碳 正 离子 的 形成 。 有 时 当 高 大 基 因 较 难 离 去 
时 ， 可 以 加 路 易 士 酸 予以 帮助 。 
R 一 Br+AlBr 一 > R*+AIBr, (芳烃 的 傅 一 克 烷 基 化 反应 ) 
R 一 X+Ag+ — > R'+AgX4 ( 贞 代 烃 与 AgNO; 的 醇 溶液 反应 ) 
利用 超 酸 溶剂 可 以 制备 碳 正 离子 的 稳定 溶液 , 例 : 用 100%H2SO4 制 备 三 葵 甲 基 
碳 正 离子 。 


(CeHsaCOH + 2B,SO, —— (CeHs)sG + Hs0* + 2HSO, 


2， 质 子 或 其 他 带 正 电荷 的 原子 团 与 不 饱和 体系 加 成 
烯烃 、 环 丙烷 衍生 物 与 HX、HzSO4、H2O 等 的 加 成 ， 形 成 碳 正 离子 。 
如 ; (CHahbpC 二 CH +H*—= (CH; Ct 


位 一 ct + HH 一 > ci,Cu,CrHcu, 


Ç) cu=cuos + Ce 一 > 人 /一 cc +Cr 
a 


3、 重 氮 盐 分 解 
脂肪 族 伯 歧 与 亚 硝酸 反应 形成 的 重 氮 盐 不 稳定 ， 放 出 N 形成 碳 正 离子 。 
R—NH,+HO—N—=0— > R—NH—N=0 

La 


化 w RNH_N 一 0 一 ER N=N—— >R+N, 
二 、 碳 正 离子 的 构 型 及 其 稳定 性 


经 典 碳 正 离子 有 平面 构 型 与 角 锥 构 型 两 种 情况 。 左 正 离子 的 价 电子 层 仅 有 六 个 
电子 , 它 以 sp? BR sp 杂 化 轨道 与 其 他 三 个 原子 或 原子 团 键 连 , 每 一 种 构 型 都 有 可 利 
用 的 空 轨道 。 如 下 图 : 
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平面 构 型 稳定 ， 这 是 由 于 空间 效应 和 电子 效应 的 影响 ， 平 面 构 型 与 中 心 碳 原子 
相连 的 三 个 基 团 相距 最 远 ， 空 间 位 阻 最 小 ; 另 一 方面 sp? 杂 化 轨道 比 sp* 杂 化 轨道 的 
s 成 分 多 ， 电 子 更 靠近 原子 核 ， 故 更 稳定 。 

影响 碳 正 离子 稳定 性 的 因素 很 多 ， 主 要 有 以 下 几 点 : 

1， 诱 导 效 应 

任何 给 电子 的 原子 或 原子 奢 (+1) 连 于 碳 正 离子 ， 能 使 碳 正 离子 的 稳定 性 提高 ; 
相反 , 任何 具有 -I 效 应 的 原子 或 原子 团 与 碳 正 离子 相连 , 使 碳 正 离子 的 稳定 性 减 小 。 
如 : 


3° C'>2C>1°C>CHst 
CHsCH",>FCH2CH'，,， 由 于 氟 原 子 的 强 吸 电 子 诱导 效应 ,使 碳 正 离子 的 稳定 性 


降低 。 
2， 共 办 é 效 应 
共 簿 效应 可 使 碳 正 离子 的 正 电荷 得 到 分 散 ， 使 之 稳定 ， 随 着 共 乞 体系 的 增长 ， 
碳 正 离子 稳定 性 明显 增加 。 具 有 +C 效应 的 原子 或 原子 团 与 碳 正 离子 相连 , 使 碳 正 离 
子 稳 定性 增强 ; 反之 , 具有 -C 效应 的 原子 或 原子 团 与 碳 正 离子 相连 , 使 碳 正 离子 稳 
定性 降 纸 。 

在 芳香 基 原 子 团 的 茶 环 对 位 取代 基 对 邻近 的 碳 正 离子 中 心 的 稳定 作用 为 : RN 
一 >RO 一 >R 一 >H>X 一 > 一 CN> 一 NO 

3， 芳 香 性 

环 状 正 离子 的 稳定 性 决定 于 芳香 性 ， 具 有 芳香 性 的 碳 正 离子 都 比较 稳定 。 

根据 体 克 尔 芳香 性 定义 ， 完 全 共 力 、 平 面 、 具 有 4n+2 非 定 域 z 电子 的 环 状 体 
系 为 芳香 的 ， 并 且 特 别 稳定 。 

如 : 环 丙 基 正 离子 和 环 庚 三 烯 正 离子 ，x 电子 数 符合 4n+2 规则 ,它们 都 具有 芳 
香 性 ， 故 稳定 。 

4 结构 上 的 影响 

越 趋 于 平面 构 型 的 碳 正 离子 越 稳定 ， 某 些 情况 如 桥 环 化 合 物 的 桥头 碳 上 由 于 结 
构 上 的 刚性 难以 形成 平面 构 型 ， 故 桥头 碳 正 离子 极 不 稳定 ， 难 以 生成 。 下 面 几 个 桥 
环 化 合 物 ， 随 着 环 的 变 小 ， 刚 性 增加 ， 变 成 平面 构 型 愈 来 愈 难 ， 桥 头 碳 正 离子 更 难 
生成 。 

例如 : 几 种 省 代 烷 溶剂 解 的 相对 速度 如 下 : (SO%H;O—20%CH;CH;OH) 
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~ 让- 使 @ 
r r 
相对 速度 1 102 10 $ 10 


此 实验 事实 说 明 碳 正 离子 以 平面 构 型 比 角 锥 型 更 稳定 。 
综 上 所 述 ， 由 于 多 种 因素 作用 的 结果 ， 常 见 碳 正 离子 的 稳定 性 顺序 如 个 ; 


PhsC'> Ph,CH > PhCH, = R, Ç >CH;— CHCH.=R,CH>RCH, >CH 


三 、 碳 正 离子 的 反应 


碳 正 离子 可 按 不 同 的 方式 进行 反应 ， 有 … 些 反应 得 到 稳定 产物 ， 另 一 些 反应 则 
生成 另外 的 碳 正 离子 ， 新 形成 的 碳 正 离子 再 进一步 反应 就 得 到 稳定 产物 。 
1， 碳 正 离子 和 带 有 电子 对 的 亲 核 体 结合 
R*+Nu 一 RNu Nu =OH 、X 等 


如 ， Ç ) 一 aaurrog -> CD— quon 


2， 碳 正 离子 由 相 邻 的 原子 失去 一 个 质子 生成 含 不 饱和 键 化 合 物 


i e 一 > -一 (一 c- 一 + H° 


3， 与 不 饱和 键 加 成 形成 新 的 较 大 的 碳 正 离 子 


Rt + -己任 一 > 一 (一 C 一 R 
形成 新 的 碳 正 离子 还 可 以 进一步 与 双 键 加 成 ， 以 此 反复 加 成 下 去 ， 实 际 就 是 正 
离子 型 聚合 反应 。 
如 : (CH,;C— CH, +H* 一 > (CH3C 
(CHapaC' + (CH3hC— CH, 一 > (CH)sCCH,Ó(CH; 
4， 重 排 形 成 更 加 稳定 的 碳 正 离子 
] 
R 一 全 CH+ 一 > R 一 sa CHR 
R R 
迁移 的 基 团 可 以 是 烷 基 、 芳 基 、 氧 或 其 他 原子 团 ， 迁 移 时 都 带 着 一 对 成 键 电子 
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至 带 正 电荷 的 碳 原子 上 ， 形 成 新 的 正 电荷 中 心 。 
四 、 非 经 典 碳 正 离子 


非 经 典 碳 正 离 了 不 能 用 个 别 地 路 易 斯 结构 式 来 充分 表示 。 这 类 碳 正 离子 具有 一 
个 或 多 个 碳 正 原子 氧 原子 桥 连 两 个 缺 电 子 中 心 ,这 些 离子 为 含有 二 电子 的 三 中 心 键 。 


如 : 降 冰 片 基 非 经 典 碳 正 离子 É 
C 


形成 非 经 典 碳 正 离子 的 方法 主要 有 : 
1， 糊 丙 基 非 经 典 碳 正 离子 ( 碳 碳 双 键 作为 邻 位 基 团 》 
下 内 信 下 训 中兴 正中 和 的 册 归 下 与 双人 之 辣 有 个 兢 原 了: 如 : 


£& —5 


反 -7- 原 冰片 燃 基 对 甲 茶 磺 酸 酯 的 乙酸 解 比 顺 -7- 原 冰片 燃 基 对 甲 茶 磷酸 酯 的 乙 
酸 解 快 10" 倍 ， 而 反 式 乙酸 解 后 构 型 保持 ， 顺 式 则 发 生 构 型 翻转 。 这 是 由 于 反 -7- 原 
冰片 烯 基 对 甲苯 磺 酸 酯 乙酸 解 时 ， 有 碳 碳 双 键 的 邻 基 参 与 作用 ， 中 间 形 成 了 非 经 典 
碳 止 离子 ,而 顺 -7- 原 冰片 烯 对 甲 茶 磺 酸 酯 与 相应 的 饱和 紫 无 邻 基 参 与 作用 , 不 生成 
非 经 典 碳 正 离子 ， 所 以 反 -7- 厌 冰片 烯 基 对 甲 茶 磷酸 酯 乙酸 解 反应 速度 更 快 。 

2， 非 经 典 降 冰 片 基 碳 正 离子 〈 碳 碳 单 键 作为 邻 位 基 奢 ) 

外 向 -2- 降 冰片 基 芳 基 磺 酸 酯 在 乙酸 中 的 离 解 速度 比 内 向 -2- 降 冰片 基 芳 基 磺 酸 
栈 在 乙酸 中 的 离 解 速度 快 1610 倍 。 


My ho 9 

OSO2Ar OAc 

外 -2- 降 冰片 基 芳 基础 酸 栈 
= U Q 
OA; OAc 
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OSO;Ar 
内 -2- 降 冰片 基 芳 基础 酸 栈 
虫 于 外 -2- 降 冰片 基 芳 基 磺 酸 酝 在 乙酸 中 离 解 时 ， 有 C—C c 键 参与 形成 了 稳定 
的 非 经 典 碳 正 离子 , 而 内 -2- 降 冰片 基 芳 基 硕 酸 酯 在 乙酸 中 离 解 时 , 不 能 直接 形成 非 
经 典 碳 正 离子 ， 而 只 能 先生 成 经 典 碳 正 离子 ， 再 转变 成 为 非 经 典 碳 正 离子 。 


第 二 节 碳 负离子 


碳 负 离子 是 指 有 机 物 分 子 中 的 CCH 键 发 生 异 裂 将 质子 转移 给 碱 后 形成 的 具有 
负电 荷 的 三 价 碳 原子 体系 。 在 亲 核 加 成 、 亲 核 芳 香 取代 反应 、E1CB 消去 反应 、 互 
变异 构 及 分 子 重 排 等 反应 中 都 涉及 到 碳 负离子 中 间 体 。 


-“、 候 负离子 的 形成 


1， 反 应 物 直接 离 解 
生成 碳 负 离子 最 普通 的 方法 是 从 碳 原子 上 离 去 -个 质子 或 其 他 带 正 电 荷 的 原子 
或 原子 团 。 常 常 要 加 入 碱 。 
及 一 H+B —> R +HB* 


如 : HC= CH + NaNH Nb, HC= CNa +NH, 
a 2 
CH3CCH,COOR: -EO » CH,CCHCOOB: 
其 他 原子 团 也 可 离 解 下 来 生成 碳 负 离子 ， 如 : 
R—coo" —2> R-+CO; 
2， 负 高 子 和 碳 一 矶 双 键 或 参 键 加 成 
负离子 加 在 双 键 中 的 一 个 碳 厌 子 上 ， 则 使 双 键 的 另 一 个 瑞 原 子 带 负电 。 
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o O 


如 : cceacoos + CH 一 CHCN 一 一 > cmdcmahos 
CooB 
—. WB bb ty ts ep 


碳 负离子 有 两 种 可 能 的 几何 构 型 , 即 sp? 杂 化 的 角 锥 构 型 和 sp? 杂 化 的 平面 构 型 。 


ë. š 
4 "W 0 
sp? 杂 化 角 锥 构 型 sp? 杂 化 平面 构 型 


碳 负 离子 多 以 角 锥 构 型 存在 ， 因 和 角 锥 构 型 比 平面 构 型 稳定 ， 这 是 因为 在 角 锥 构 
型 中 ， 孤 对 电子 与 三 对 成 键 电 子 之 间 的 排斥 作用 最 小 。 

碳 负离子 的 空间 构 型 取决 于 中 心 碳 原子 上 所 连 的 原子 及 原子 团 。 碳 负离子 的 角 
锥 构 型 可 以 用 下 列 反应 证 明 。 连 有 上 讽 素 的 桥头 碳 原子 容易 与 锂 反应 生成 有 机 锂 化 合 
物 ， 并 能 进一步 与 亲 电 试剂 发 生 反应 ， 如 与 二 氧化 碳 加 成 。 


yw + 让 
i OHO' “Co0H 


简单 的 烷 基 碳 负 离子 的 中 心 碳 原 了 可 能 为 sp? 杂 化 的 角 锥 形 构 型 ， 未 共用 的 电 
子 对 占据 四 面体 的 一 个 顶点 ， 和 和 氨 及 胺 类 似 ， 并 且 和 胺 类 一 样 其 构 型 容易 反 转 。 

碳 负 离子 中 的 孤 对 电子 如 与 邻近 不 饱和 基因 发 生 共 二 ， 则 呈 平 面 构 型 。 

如 : CH2=CH 一 CH 

影响 碳 负 离子 稳定 性 的 因素 有 : 

1， 共 辆 效应 

当 双 键 或 参 键 与 碳 负离子 存在 p 一 x 共 罗 效 应 时 ， 有 利于 共享 电子 对 的 离 域 
使 负电 荷 得 到 分 散 ， 故 能 使 碳 负离子 稳定 。 

in: RCH=CHCH;` C 2 6 


当 碳 负离子 和 碳 一 氧 双 键 或 碳 氨 等 重 键 共 皂 时 ， 则 使 负电 荷 的 分 散 程 度 加 大 而 
稳定 。 
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= E220 
各 过 商 子 能 在 水 中 在 在，R 一 六 人 
R 
2， 诱 导 效 应 
具有 -效应 的 基 团 与 带 负 电荷 的 碳 原子 相连 ， 则 能 分 散 负 电荷 ， 使 碳 负 离子 稳 
定 ; 而 具有 +I 效 应 的 斥 电 子 基 团 则 降低 碳 负离子 的 稳定 性 。 故 烷 基 碳 负 离子 稳定 顺 
席 有 CH >RCH; >RzCH >R3C ， 这 是 由 于 烷 基 的 排斥 电子 诱导 效应 的 结果 。 
如 : 在 氨 输 内 盐分 子 中 带 正 电荷 的 氨 原 子 位 于 瑞 负 离子 的 a 位 ， 由 于 诱导 效应 
而 使 碳 负离子 稳定 。 
1 
PR 一 六 即 多 内 盐 比 相应 的 碳 负 高 子 稳定 。 
R R 
3， 杂 化 效应 
一 般 来 讲 ，C 一 H 键 中 的 碳 原子 s 成 分 愈 多 ， 成 键 电子 愈 靠近 原子 核 ， 受 核 的 
约束 力 愈 大 ， 使 C 一 H 键 的 极 性 增 大 ， 则 气 原子 愈 容易 以 质子 释 出 ， 酸 性 愈 强 ， 其 
相应 的 碳 负 离子 的 稳定 性 就 愈 大 。 


—C H | 
=CH =c—H 
sp; sp; sp 
s(%): 25 33 50 


碳 负 离子 的 稳定 性 顺序 为 ，R 一 C 志 C >>R2C=CH Ar >RaC 一 CH ` 

4. 芳香 性 

对 于 环 状 的 碳 负离子 ， 和 环 状 的 碳 正 离子 同 理 ， 如 为 共 平面 的 共 犯 体系 ，r 电 
子 数 符合 4n+2 规律 ， 则 具有 芳香 性 ， 很 稳定 。 这 种 碳 负 离子 可 以 存在 于 溶液 中 成 
作为 盐 类 存在 于 固态 ， 如 环 成 二 烯 负 离子 、 环 辛 四 烯 双 负 离子 等 。 


三 、 碳 负离子 的 反应 


碳 负 离子 的 反应 涉及 很 广 ， 其 主要 反应 如 下 : 
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we 
Pili + 0 一 C 一 0 一 > Ph—C -Lt Ey PhCOOH 
o 


H`, RCOOH 


Z 
RMgI+ 0 一 C 一 0 一 > Ph—(C 
OMgI 


脱羧 反应 ，PhCs= CCo0- 一 > PhC=C- , phc=cH 
CH,COONa L. CO, + CH, 


Wow 


5， 重 排 反应 
共 斩 碳 负离子 再 质子 化 ， 双 键 迁 移 ， 这 一 过 程 称 为 质 了 移 变 。 如 果 产 物 比 原来 


的 稳定 ， 此 过 程 则 易于 进行 。 如 BY- 不 饱和 且 在 碱 的 作用 下 重 排 生 成 更 加 稳定 的 化 


合 物 。 
% ,H 
EO- H° + 
(Sea == (ee — Co 


还 有 一 些 重 排 反应 也 是 通过 碳 负离子 ， 如 Stevens 重 排 、Favorskii 重 排 等 。 


第 三 节 自由 基 


自由 基 也 由 游离 基 ， 是 一 类 含有 未 成 对 电子 的 原子 或 原子 团 。 典 型 的 具有 三 价 
碳 原子 的 有 机 自由 基 在 其 价 电子 层 有 七 个 电子 ， 必 有 一 个 为 没 配 对 的 电子 。 

自由 基 的 类 型 很 多 ， 常 见 的 有 : 

原子 自由 基 : Na., CQ, H. 

分 子 自由 基 : CH  ，RO. ，RCHOH ，Ph . 


离子 自由 基 ，RcHueHcoo [CY 


双 自由 基 : :9 -6: 氧 分 子 在 基态 时 具有 两 个 未 配对 电子 。 


2 ee 


-、 自 由 基 的 形成 


1， 热 解 
利用 热 解 产生 自由 基 是 指 加 热 那 些 键 的 分 解 能 小 的 化 合 物 ， 如 烃 类 、 醚 、 醇 、 
醛 、 酮 、 胺 和 屋 类 等 ， 当 加 热 到 800 一 1000C 时 ， 则 裂解 为 白 由 基 。 

《1) 许多 烷烃 当 加 热 到 S00— 1000 C 82220 Ñ HH 35. 
CH;CH;CH; -人 > CH3+ *C;Hs, 裂解 产品 经 鉴定 主要 为 “CH, 少量 为 “CHs。 
(2) 烷 基 金属 化 合 物 热 解 。 
如 : Pb(CH3)4s、Bi(CH3)3、Pb(C2Hs)4 等 受热 时， 裂解 形成 自由 基 。 

Pb(CH;), -人 > Pb+4H;C * 
(3) 四 乙酸 铅 受热 分 解 。 

Pb(CHiCOO) 一 > Pb(CH;COO)>+2CH;COO 。 

CH;CO0 ， — * CH++CO; 
《4) 偶 氮 化 合 物 热 分 解 。 

CHN 一 NCH 一 20cw 2HaC.+ N, 


ps 5 CH CH; 
ca 一 fx 人 cm ~ Gf + + N 
CN GN CN 


2. 光 解 
分 子 吸收 紫外 光 与 可 见 光 , 可 使 分 解 能 为 167.5 一 293kJmeol 较 弱 的 键 发 生 均 裂 ， 
产生 自由 基 。 如 醛 类 、 酮 类 等 化 合 物 ， 受 紫外 光 或 可 见 光照 射 后 分 解 形成 自由 基 。 
o 
l | 35 
CH,CCH; — CH3C: + CH, 
II 


I! 1 
° * 


R. O—0—C—R > 2R—C—0:- 


3 用 金属 处 理 卤 代 烷 
R—X+Na — R * +NaX 
R 一 X 的 键 能 人 钝 小 ， 则 游离 基 钝 易 生成 ， 商 代 烷 的 反应 速度 为 : RI>RBr>RCIl 
>RF。 这 与 键 能 的 大 小 次 序 是 一 致 的 。 
4.， 氧 化 还 原 反应 
氧化 还 原 反应 中 通过 电子 的 转移 产生 自由 基 。 
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如 : H;O;+Fe?* —= HO。+OH +Fe** 

电解 法 进行 氧化 还 原 反应 也 可 产生 自由 基 。 如 乙酸 钠 电 解 时 ， 乙 酸根 离 了 在 阳 
极 上 放电 ， 形 成 的 羧基 游离 基 分 解 得 甲 基 游离 基 。 

CH3C00™-e 一 > CHiCOO * CH,CO0 * — + CH;++CO; 


-、 自 由 基 的 构 型 和 稳定 性 


简单 的 烷 基 自由 基 为 平面 构 型 ， 自 由 基 中 心 碳 原子 为 sp? 杂 化 ， 还 有 一 些 自由 
基 可 为 角 锥 型 结构 ， 自 由 基 中 心 碳 为 sp 杂 化 ， 许 多 事实 表明 平面 构 型 自由 基 比 角 
锥 构 型 自由 基 稳 定 。 


L. 还 


sp? 杂 化 sp? 杂 化 


影响 自由 基 稳 定性 的 主要 因素 有 共 辆 较 应 、 空 间 效应 、 键 的 离 解 能 等 。 

1， 共 固 效应 

单 电子 通过 共 思 效 应 离 域 而 稳定 ， 离 域 程度 越 大 的 自由 基 越 稳定 。 如 茶 共 自由 
枯 、 烯 两 基 自 由 基 、 三 烷 基 自由 基 等 。 


Ç > s CH,—CHÓH, (CH) 


2， 空 间 效应 

大 的 空间 效应 可 以 阻止 自由 基 的 二 聚 作用 ， 从 而 使 自由 基 稳 定 。 如 2,4,6- 三 到 
丁 基 茉 氧 基 自 由 基 为 稳定 自由 基 ， 这 个 自由 基 所 以 稳定 是 由 于 三 个 叔 于 基 的 空间 效 
应 影响 ， 空 间 效应 阻碍 游离 基 的 二 聚 作用 。 


3， 键 的 离 解 能 
自由 基 是 由 共 价 键 均 裂 产 生 的 ， 键 的 离 解 能 越 大 ， 产 生 的 自由 基 越 不 稳定 ; 键 
的 离 解 能 小 ， 所 产生 的 自由 基 比 较 稳 定 。 
根据 许多 实验 结果 得 到 关于 自由 基 的 稳定 性 顺序 如 下 : 
(CeHs)sC > (GeHshCH: > COHSCH - > CH,— CHCH > (CH; - 
CH3CHCHzCH > (CHy;CH > CH;CH, > CH, > CH 一 CH 
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CH; c c 
CHICHCH; + Bo >= Chg + CH;CHCH;Br 
Br 
>99% 0.55% 
疯 代 试剂 NBS (N- 溴 代 丁 二 酰 亚 肪 ) 是 一 个 很 有 用 的 溴 化 试剂 ， 它 具有 高 度 的 
选择 性 ， 总 是 取代 a-H， 而 且 内 发 生 取 代 ， 不 发 生 加 成 。 
(CHspCHCH 一 CHCOOC;Hs D. > Cio = CHCOOC;Hs 
Br 81% 
利用 NBS 进行 省 化 ,需要 加 入 引发 剂 ,在 NBS 中 一 般 都 含有 痕 量 的 Br 或 HBr， 
它们 与 引发 剂 反应 产生 Br。， 进 而 引发 下 一 步 反 应 。 伸 反应 的 正常 进行 是 通过 恒定 
的 、 很 低 浓度 的 Be 来 完成 的 ， 而 Br 产生 又 是 通过 NBS 与 HBr 反应 来 维持 的 ， 
反应 历程 为 : 
Brzx( 或 HBD+ 引 发 剂 一 Br * 


O +h — (J) +HBr 
o o 
AN 
Ce 一 Com 
No NS 
Br 
四 和 


次 氛 酸 上 权 丁 酯 也 是 一 个 有 用 的 握 代 试剂 , 与 NBS 相似 , 可 有 选择 性 的 在 烯 两 位 
和 茶 甲 基 位 进行 氧化 作用 ， 一 般 不 与 双 键 加 成 。 所 酸 叔 丁 酯 可 由 叔 丁 醇 在 碱 溶 液 中 
与 毛 作 用 而 制 得 。 
t-C,HoOH + NaOH + Ch -一 2Cw -CdHsOCL + NaCl + HzO 
它 的 氟 化 反应 被 过 氧化 物 或 光 所 加 速 ， 其 历程 如 下 : 


(CHj)xC—O—CI 一 > (CH3:;C—0O .+Cl。 


R 一 H+(CHaC 一 D * —— (CH;s:C—OH +R * 
R。+ (CHsC 一 0O 一 Cl] 一 一 > 了 一 CI+ (CH3)sC 一 DO * 
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例如 :Ce 一 CHs -一 > Can 
5、 自 动 氧化 反应 
由 分 子 氧 参与 的 自由 基 氧 化 反应 常 称 为 自动 氧化 反应 。 
氧 分 子 具有 双 自 由 基 结 构 ‘，O 一 O，〉 ， 容 易 参 加 自由 基 反 应 。 
(1) 烃 类 自动 氧化 反应 。 
中 典型 例子 是 异 两 茉 被 0 在 过 氧化 氢 存 在 下 氧化 生成 过 氧化 氧 异 丙 茶 , 后 者 
在 酸性 条 件 下 重 排 分 解 生 成 苯酚 和 丙酮 。 
异 再 茶 的 氧化 历程 为 : 


Ho, -会 > JHO: 
和 和 
人 es 
| a o—o: O o. 


T: g T: e: 
OF OO Oe 
CH, CH 


生成 的 过 氧化 氢 异 丙 茶 被 酸 催化 重 排 分 解 成 丙酮 和 共 酚 。 

(2) 醛 、 栈 的 自动 氧化 反应 。 

许多 醛 如 乙 醛 、 葵 甲醛 等 在 空气 中 可 被 自动 氧化 ， 如 苯 甲 醛 在 产 中 保存 久 了 ， 
其 瓶 中 或 瓶 口 出 现 白色 固体 ， 就 是 荃 甲醛 已 部 分 被 氧化 成 葵 甲 酸 。 其 历程 为 : 


II Il 
RCH +-O—0:—=RC-+ HOO. 


lI ? 
RC +.0—0. 一 > RCOO . 

o O 9 o 
l lI H Il 
RCOO . + RCH 一 RCOOH + RC - 
o o o 
lI lI lI 
RCOOH + RCH 一 > RCOH 


有 可 全 相间 相 二 2 


醚 及 其 他 醚 如 长 时 间 与 空气 接触 或 经 光照 ， 可 生成 不 易 挥发 的 过 氧化 合 物 
过 氧化 醚 是 爆炸 性 极 强 的 高 聚 物 ， 蒸 饮 含 有 该 化 合 物 的 醋 时 ， 过 氧化 本 残留 在 容器 
中 ， 继 续 加 热 即 会 爆炸 。 


自动 氧化 过 程 为 
CHCHBOcHcE 一 > CHfROCHCH 
OOH 
过 氧化 醚 


6， 自 由 基 加 成 反应 

自由 基 加 成 反应 是 自由 基 反 应 中 研究 得 最 多 最 清楚 的 一 类 反应 ， 一 般 的 自由 基 
加 成 反应 以 及 在 加 成 基础 上 的 聚合 反应 都 得 到 广泛 的 应 用 。 

自由 基 易 与 双 键 化 合 物 发 生 加 成 作用 ， 其 通 式 可 表示 为 : 


x—Y— X. +Y- 


(1) 加 省 化 所 

在 过 氧化 物 存在 下 烯烃 与 省 化 气 的 加 成 产物 不 遵守 马 氏 规则 ， 因 为 这 属于 自由 
基 加 成 反应 。 其 自由 基 加 成 反应 历程 为 : 

链 引 发 : ROOR 一 -> 2RO . 


RO. + HBr 一 一 人 一 OH + Br. 
链 增长 ，Br. + CH,— CHCH; 一 > BICH,CHCH3 
BrCH,CHCH, + HBr— = BrCH,CH;CHs + Br. 
链 终止 ， 了 .+ Br. 一 > Br 


通过 研究 脂肪 族 烯烃 和 环 燃 烃 与 省 化 氨 的 加 成 ， 发 现 反 式 加 成 占 优势 ， 这 是 央 
为 中 间 体 是 一 带 孤 独 电子 的 溴 桥 ， 另 一 分 子 滨 化 氨 只 能 从 反面 进攻 。 


RS 
ar CC +Ë . ~ <a 


如 果 中 忆 未 生成 省 桥 ， 则 生成 自由 基 可 以 很 快 地 自由 旋转 ， 氢 的 加 成 就 没有 选 
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择 性 ， 于 是 不 会 生成 反 式 加 成 产物 。 


R. H R. Q Br H, Br 
iz HO VvH RO `H 


除 省 化 气 外 ， 碘 化 气 、 氧 化 氨 及 氟化氢 : - 般 不 与 笑 径 发 生 自 由 基 加 成 ， 这 由 热 

化 学 研究 的 结果 得 到 证 明 。 连 锁 反 应 进行 极 迅速 ， 活 化 能 必须 小 ， 不 仅 要 求 整个 反 

应 过 程 是 放 热 的 ， 并 且 每 一 步 都 需要 是 放 热 反 应 或 仅仅 是 极 微弱 地 吸 热 反 应 ， 如 果 

任何 一 步 为 可 估计 的 吸 热 反应 时 ， 则 迅速 的 连锁 反应 不 可 能 进行 。 从 表 4-1 数据 可 

知 ， 只 有 HBr 的 两 个 链 传 递 步 氏 均 是 放 热 的 ， 而 且 整 个 反应 也 是 放 热 的 。 所 以 ， 只 
有 HBr 能 与 烯烃 发 生 自由 基 加 成 反应 。 

表 4-1_ 卤化 所 与 烯烃 自由 基 加 成 反应 的 能 量 
X.+ RCH=CH2 一 w XCHXCHR'，。 XCHAHR'+ HX 一 XCH2CH2R' + X。 整个 反 


AH(kJ/mol) AH(kJ/mol) 应 过 程 
HF 222 +151 -71 
HCI -5 +17 -59 
HBr -21 -50 -71 
HI +50 117 一 67 
(2) 醛 对 烯烃 的 加 成 


醛 基 上 的 C 一 H 键 均 裂 能 近似 于 H 一 Br 键 的 键 能 ， 所 以 醛 能 与 烯烃 发 生 类 似 的 
自由 基 加 成 反应 。 


9 o 
引发 剂 + _|| lI 
RCH— >= RC. 


lI ll 
R— C+ + CH 一 CHR 一 > R— C— CHCHR 

II II II 
R 一 C 一 CHCHR + RCHO 一 > R—C— CH,CH;R+R— C+ 

(3) 羧 酸 衍生 物 对 烯烃 如 成 

具有 活泼 a 一 H 的 很 多 其 酸 及 栈 类 ， 能 与 烯烃 进行 自由 基 加 成 。 尤 其 是 乙酰 乙 
酸 乙 酯 、 丙 二 酸 二 乙 酯 、 氧 乙酸 乙 柄 等 化 合 物 中 所 含 的 活泼 亚 甲 基 上 的 氨 易 被 夺 去 
产生 比较 稳定 的 自由 基 ， 从 而 对 烯烃 加 成 。 

CHb%(COOEtD, + R— CH— CH,——= RCH;CH,CH(COOEt)> 


其 历程 为 。 CH2(OOOED, S 2 s. ,CHCOOED, 
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CHooED + RCH— CH, 一 > RCHCH,CH(COOR, 
RCHCH;,CH(COOB), + CHzx(COOED> -> RCH;CH,CH(COOEnD + .CHCOOED。 

参与 反应 的 一 般 为 六 个 碳 以 上 的 烯烃 ， 引 发 剂 通常 采用 过 氧化 一 苯 甲 酰 或 过 氧 
化 二 叔 丁 基 ， 反 应 温度 一 般 为 145—170C. 


第 四 节 。 碳 烯 和 和 氮 燃 


一 、 碳 烯 


碳 烯 也 叫 卡宾 (Carbene)， 碳 烯 为 亚 甲 基 〈 :CH， ) 衍生 物 的 总 称 。 碳 燃 有 6 个 价 
电子 ， 其 中 4 个 价 电子 在 2 个 共 价 键 上 ， 另 外 2 个 电子 未 成 键 。 

已 知 的 卡宾 有 以 下 几 种 : 

(1) :CH ，:CHR ,:CRR (R=F23E, 3%3E, M63E, Jak) 

(2) :CHX ，:CRX ，:CXX (X=F, C], Br, 1) 

(3) :CHY, :CRY, :CYZ (Y ER Z=—=OR, SR, CN, COOR, COR 等 ) 

(4) RaCc 一 C: ，RoC 一 C 一 C: (R=J3E, 323E) 

1， 碳 烯 的 结构 

碳 原子 有 4 个 可 以 利用 的 原子 轨道 ， 碳 烯 只 用 了 2 个 成 键 分 子 轨道 ， 形 成 两 个 
化 学 键 ， 对 于 剩 下 的 两 个 非 键 轨 道 和 2 个 未 成 键 电子 ， 如 果 两 个 电子 占据 同一 个 轨 
道 ， 且 自 旋 相反 则 为 单线 态 碳 烯 ， 如 果 两 个 电子 分 别 占 据 两 个 轨道 ， 自 旋 方 向 相同 
则 为 三 线 态 碳 烯 。 见 下 图 : 


9, @ 
a XD "2 
单线 态 三 线 态 


一 般 认 为 单线 态 碳 烯 中 心 碳 原子 采 用 sp° 杂 化 , 其 中 用 去 2 个 sp? 杂 化 轨道 与 氨 
原子 等 成 键 ， 第 三 个 杂 化 轨道 容纳 孤 电子 对 ， 未 杂 化 的 p 轨道 是 空 的 。 这 样 尽 可 能 
减 小 电子 对 之 间 的 斥 力 。 而 三 线 态 碳 燃 中心 碳 原子 为 sp 杂 化 ， 是 线 型 构 型 ， 未 参加 
杂 化 的 两 个 p 轨道 各 容纳 一 个 电子 ,因此 也 可 以 把 三 线 态 碳 烯 看 作 是 一 个 双 自 由 基 。 
计算 和 测定 结果 表明 : 单线 态 碳 燃 的 键 角 为 103"， 三 线 态 键 角 为 136"。 三 线 态 中 ， 
未 成 键 电子 排斥 作用 小 ， 故 三 线 态 能 量 比 单线 态 低 33.5 一 41.87 kj/mol， 说 B 态 
比 单线 态 稳定 。 三 线 态 被 称 为 基态 。 在 惰性 气体 中 ， 单 线 态 碰撞 可 转变 成 三 
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I (k 0 > CH AA) 

碳 烯 究竟 以 哪 种 状态 参加 反应 ， 一 般 取 决 于 生成 条 件 。 如 果 反 应 是 在 惰性 气体 
中 进行 或 有 光敏 剂 存在 ， 主 要 以 三 线 态 进行 反应 。 在 液 相 中 进行 反应 ， 则 主要 以 单 
线 态 进行 。 

2， 碳 烯 的 形成 

(1) 分 子 的 热 解 或 光 解 

反应 物 自身 热 解 或 光 解 为 碟 烯 。 如 重 氢 甲 烷 经 热 解 或 光 解 ， 裂解 出 氮 分 子 而 形 

成 碳 烯 :CH 。 
CHN, — > :CH + N, 
烯 酮 的 光 解 或 热 解 形成 碳 烯 : 


cu,=c—o uma 。 :CH + CO 


AnC 一 C 一 0 ED > :CAD + CO 


三 而 代 乙酸 盐 也 可 以 加 热 制 得 修 烯 。 
CChaooNs ET :C0b + CO, + NQ 
CCbCOOAg-- 合 w :CCb + CO, + Agdl 
CF,COONa 一 人 w ;CF, + CO + NaF 
(2) o- 消 去 反应 。 
碳 原 子 上 的 一 个 氨 原 子 以 质子 离 解 ， 然 后 在 同一 个 碳 原子 上 消去 -- 个 亲 核 基 团 
形成 碳 烯 。 
CHO + 上 BuO —— :CGL, + (CH3hCOH +CT 


3， 碳 烯 的 反应 

碳 烯 是 典型 的 缺 电 子 化 合 物 ， 它 们 的 反应 以 亲 电 性 为 特征 ， 主 要 反应 为 与 重 
键 的 加 成 、 插 入 反应 。 

《1) 加 成 反应 。 

碳 烯 和 碳 一 碳 双 键 加 成 而 形成 环 丙烷 衍生 物 。 
CH. CH; CH CCH; .CH: 

= :CH 人) PS ee S 2 
z 


80% 
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单线 态 碳 烯 与 烯烃 发 生 协同 反应 ， 类 烃 的 立体 化 学 在 环 加 成 产物 中 保持 不 变 ， 
而 三 线 态 碳 烯 无 论 与 顺 或 反 -2- 丁 烯 作用 都 得 到 顺 及 反 -1,2- 二 甲 基 环 丙烷 的 混合 
物 。 这 是 由 于 三 线 态 碳 燃 首先 生成 双 自 由 基 ， 和 由 于 碳 一 碳 单 键 旋转 使 立体 化 学 特征 
消失 ， 故 可 得 到 两 种 加 成 产物 。 


. CH. ch " CH. H 
:CH2( 1) + L :CH2 (AA). CE eS 
An. 9. H 单 键 庆 转 CH cu CH 
"J HH H 
ed 055 { Ó 

ruwas 电子 自 施 反 转 
Yo Wn Yap Ü a, 
H FAN H iy: 
ad O` 
|a |a 
CH, CH 
B. Ó H H... /N.... CH. 
A CeO 
5 一 Van CH 一 
顺 式 产物 反 式 产物 
(2) 插入 反应 。 


碳 烯 可 插入 所 有 可 能 的 C 一 H 键 ， 也 能 插入 C 一 Cl，C 一 Br 键 ， 并 且 比 插入 
C 一 H 键 容易 。 但 不 插入 C—F 和 C 一 C 键 之 间 ， 研 究 最 多 的 是 插入 C—H 之 间 。 
CH CH, 
:CH + (CHsyCHCH;CHs —> CH;CH;CHCH;CHs + i 
10 1.51 
促 
+ (CHapCHCHCH3 + (CHaPCHCH2CH2CH5 
1.05 1.22 
分 子 式 下 面 的 数字 表示 产物 的 相对 量 。 由 这 些 数字 可 看 出 碳 烯 插入 反应 中 ， 
C 一 H 键 的 活性 是 3">2 >1。 分 子 间 插入 反应 产物 为 一 混合 物 ， 因 此 ， 在 有 机 合成 
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上 没有 重要 价值 。 

单线 态 碳 烯 比 三 线 态 碳 糙 活 泌 ， 所 以 它 的 选择 性 比 三 线 态 碳 燃 低 。 以 插入 C 一 
H 键 的 反应 为 例 ， 单 线 态 碳 烯 对 三 种 不 同类 型 H 的 插入 比例 为 3 : 2° : 1"=1.5 : 
1.2 : 1.0， 三 线 态 碳 烯 的 插入 比例 则 为 : 3 : 2 : 1=7 : 2 : 1。 

在 碳 燃 反应 中 ， 单 线 态 与 三 线 态 有 以 下 几 点 明显 差别 : 

《1) 二 者 的 反应 性 能 不 同 ， 单 线 态 碳 烯 有 一 空 轨道 ,显示 出 亲 电 性 能 ,而 三 线 
态 碳 烯 两 个 未成 键 电子 分 别 占据 两 个 轨道 ， 表 现 出 双 自由 基 特 性 。 

(2) 单线 态 碳 烯 寿命 更 短 , 反应 活性 高 , 选择 性 差 ; 而 三 线 态 碳 烯 选择 性 较 高 。 

(3) 在 反应 历程 中 ， 单 线 态 为 一 步 协同 反应 ,产品 具有 立体 专 -- 性 ; 三 线 态 为 
双 自 由 基 ， 分 步 进行 反应 ， 产 物 无 立体 专 -性 。 


二 、 氮 烯 


UW R—N : 也 称 为 乃 春 (Nitrene》 ， 氮 烯 非常 活泼 ， 以 至 在 普通 条 件 下 难以 
离 析 到 ， 有 人 在 77K 的 条 件 下 ， 曾 捕 集 过 芳 基 乃 春 。 

1， 氮 烯 的 结构 

氮 烯 为 不 带电 荷 的 缺 电 子 体系 ， 它 含有 一 个 只 有 六 个 电子 的 氨 原 子 。 氮 烯 亦 有 
单线 态 和 三 线 态 之 分 ， 单 线 态 氨 烯 分 子 中 的 所 原子 采取 sp 杂 化 ， 它 的 一 对 电子 与 相 
连 的 R 一 形成 5 键 ， 另 一 对 电子 定 域 在 非 键 sp 轨道 上 ， 剩 下 的 两 个 电子 占据 一 个 p 
轨道 ， 自 旋 方 向 相反 ， 还 有 一 个 空 的 p 轨道 ;三线 态 所 烯 中 氨 原 子 以 剩 下 的 两 个 电 
子 分 别 占据 两 个 P 轨道 ， 自 旋 方 向 相同 。 如 下 图 : 


> Wp 
R—N R—N 
ASS oh 
单线 态 三 线 态 
2， 氮 烯 的 形成 
形成 氮 烯 的 方法 和 碳 烯 产 生 的 方法 类 似 。 
G) 热 解 或 光 解 。 


生气 化 物 分 解 : MeCN3 一 上 > MeCN: + N, 
An 一 名 > AmN:+ N 
异氰酸酯 光 解 ， Ph 一 N 一 C 一 0 一 4?> PhN: + CO 
《2) eo- 消 去 反应 。 
利用 消去 反应 形成 氮 烯 的 反应 比较 少见 ,下 边 为 一 个 合子 。 
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BO0C ee- BO- s. 25 
PN oso 一 人 》 Noy BO> BoocN:+ oso 一 人 》 No， 
3 和 氮 烯 的 反应 


与 重 键 的 加 成 反应 及 C—H 键 的 插入 反应 是 氮 烯 的 典型 反应 ， 此 外 还 可 以 发 生 
重 排 、 二 聚 等 反应 。 
(1》 加 成 反应 。 


单线 态 气 烽 和 烯烃 加 成 为 立体 专 一 性 的 ， 三 线 态 氨 烯 和 烯烃 的 加 成 反应 通过 双 
自由 基 ， 为 非 立 体 专 一 性 的 。 


8 


ROOC Nl 
BOOCN :()D Sion yal H 


三 线 态 


BOOCN3 光 ROOCN: 《=% aooc xs 
(2) 插入 反应 。 
Oo 

分 子 间 插 入 : É II 


C—N:+ RaCH —=R'— C— N— CR; 
分 子 内 插入 : 由 -插入 得 到 亚 胺 ，8- 插 入 发 生 环 化 。 
G 插 入 


CH e CH;CH,CH,CH;CH=NH 
GE 一 但 nN: GC 

H H 5 搬入 > CH, (和 cm 
` 


H 
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(3) 二 聚 反应 

氮 烯 发 生 二 聚 作 用 得 到 偶 氨 化 合 物 。2Ar 一 N: 一 > ArN 一 NAr 
(4) 重 排 反应 

烷 基 毛 烯 很 容易 发 生 重 排 ， 在 其 形成 同时 即 发 生 迁 移 。 


We 
a ONN ( 亚 胺 ) 
H 
酰基 和 氮 烯 重 排 得 到 异 握 酸 酯 ; 
o 
RCR 


—— N; —R—N=C=0 
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苯 块 又 称 去 氢 苯 ， 它 是 在 研究 卤 代 苯 的 亲 核 取代 时 发 现 的 关键 中 间 体 。 当 用 氨 
基 钠 或 氨基 钾 等 强 碱 处 理 讽 代 芳烃 时 ， 不 仅 生 成 正常 的 亲 核 取代 产物 ， 而 且 同 时 得 


到 异 构 体 。 如 : 


a -CD-o Pi NK -cth+ 


该 反应 不 是 简单 的 亲 核 加 成 反应 ， 而 是 茉 块 中 间 体 的 一 种 消去 一 加 成 作用 。 


“、 茶 燃 的 形成 和 结构 


芋 燃 分 子 中 位 于 相 邻 两 个 碳 原子 上 的 两 个 sp? 杂 化 轨道 ， 借 侧面 重 登 形成 z 分 
子 轨道 ， 此 r 分 子 轨道 垂直 于 苯 环 上 的 原 有 x 轨道 。 此 sp? 原子 轨道 的 重用 比 基 环 
中 六 个 p 原子 轨道 的 重 登 为 弱 。 由 sp? 轨 道 的 重 君 形成 的 x 键 容易 破裂 ， 这 是 茶 烽 


具有 高 度 活 滩 性 的 原因 。 茶 块 结构 为 : 


H 


1-1 


JER 3338 R 2848 9 308 a fa PEP2 T BlR1ds IEEE DR f B100398 210658. 


Om 


-、 某 燃 的 反应 


荣 烘 的 反应 一 般 涉及 到 会 键 的 加 成 ， 从 极 不 稳定 的 葵 炊 结构 恢复 芳香 性 。 
1， 亲 核 加 成 
亲 核 试剂 为 醇 类 、 烷 氧 基 、 氨 、 胶 、 握 化物 等 。 反 应 过 程 可 用 下 列 式 子 表示 : 


Nu Nu 
iv 一 人 = C := 
H 


当 羔 燃 结构 不 对 称 时 ， 有 -个 加 成 方向 问题 。 加 成 方向 主要 取 次 于 取代 基 的 诱 
导 效 应 ， 诱 导 效应 不 同 ， 则 生成 的 碳 负离子 稳定 性 不 同 ， 稳 定性 越 大 ， 越 易 发 生 反 
应 。 这 是 因为 sp? 杂 化 轨道 形成 的 x 键 与 茶 环 的 x 键 重 直 ， 取 代 基 与 茶 环 没有 共 思 
效应 。 
当 YY 为 给 电子 基 时 ， 有 了 两 种 可 能 进攻 的 方式 : 
Y Y 


i NH: NH, (主要 产物 ) 
Lo" 
用 一 Y x 
< 
> Cx 一 
NE NH, 


NH 进攻 Y 的 邻 位 ， 生 成 的 负电 荷 在 Y 的 间 位 ， 负 电荷 距 供电 基 团 Y 较 远 ， 
有 利于 反应 的 进行 。NH> 进攻 Y 的 间 位 ， 生 成 的 负电 位 在 Y 的 邻 位 ， 负 电荷 距 供 
电 基 团 Y 较 近 ， 不 利于 负电 荷 分 散 ， 对 反应 不 利 ， 所 以 NH: -进入 Y 的 邻 位 为 主要 
产物 。 


Y Y 
Ne ZBZ T s.) 
Y ww SS 
a NH NH; 
S Le Y. 
_ H° 
> É 《( 主 产物 ) 


第 四 章 有 机 反应 活性 中 间 休 91 


YY 为 供电 基 团 ， 亲 核 试 剂 NH> 进攻 YY 的 间 位 比 进攻 YY 的 对 位 有 利于 负电 荷 
的 分 散 ， 所 以 NH; 进攻 YY 的 间 位 为 主要 产物 . 
当 YY 是 吸 电子 基 团 时 ， 也 有 两 种 可 能 的 进攻 方式 : 


x 
Y NE NH; 
NH; i H° 
四 一 | Y Y 
Ne w H° 
— (主要 产物 ) 


NH; NH> 


2 
Y Y 
w? b jg E> 《 主 产物 ) 
S Y Y 
=Q O 
Nhi NH, 


结论 : 当 Y 为 供电 子 基 团 时 , 负电 荷 越 远 离 Y 越 稳定 ; 当 Y 为 吸 电 子 基 团 时 , f 
电荷 越 靠 近 Y 越 稳定 。 


= NH. 
例 : dl Z: | 人 cm] 2 Cas, sa 


62% 38% 
苯 块 也 能 发 生 分 子 内 的 亲 核 加 成 反应 。 
CEHCHzCHzCPh CH;CH,CHCPh ~ 
CO 4 í 1 CO 
COPh 
2， 亲 电 加 成 


芳 烽 亦 易 和 亲 电 试剂 加 成 ， 如 亲 电 试剂 为 卤素 、 卤 化 示 等 。 


92 中 级 有 机 化 学 


i 
3.， 环 加 成 


茶 块 可 以 和 环 成 二 烯 、 呐 喃 、 吡 咯 、 抉 类 等 发 生 [4+2] 及 [2+2j 环 加 成 。 


Q. ON 


NH 
中 ,中 一 CA 
N 
H 
3528 ET pEYn|rh kt — SEE pk EE, 


ee 
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第 五 章 ”取代 反应 


取代 反应 是 指 底 物 分 子 中 的 一 个 原子 或 基 团 被 另 一 个 原子 或 基 团 所 代替 的 化 学 
过 程 。 根 据 反 应 过 程 中 产生 的 活性 中 间 体 的 不 同 ， 取 代 反 应 分 为 亲 核 取代 反应 、 亲 
电 取 代 反 应 和 自由 基 到 代 反 应 三 种 。 这 里 主要 讨论 最 为 常见 的 两 类 取代 反应 ， 即 饱 
和 碳 原子 上 的 亲 核 取代 反应 和 芳 环 上 的 取代 反应 。 


第 一 节 ”饱和 碳 原子 上 的 亲 核 取代 反应 


饱和 碳 原 子 上 的 亲 核 取 代 反 应 ， 是 一 类 范围 相当 广泛 、 实 验 材 料 很 多 的 有 机 反 
应 ， 它 不 仅 在 有 机 合成 上 有 重要 的 应 用 价值 ， 在 理论 上 也 有 着 普遍 的 指导 意义 。 因 
此 人 们 对 饱和 碳 原子 上 的 亲 核 取代 反应 的 研究 相当 深入 ， 其 反应 历程 已 研究 得 甚 为 
充分 。 


一 、 亲 核 取代 反应 历程 


亲 核 取代 反应 的 通 式 可 写 为 
R—L + Nu: -一 > R—Nu + L: 

R—L 为 反应 底 物 ， Nu : 为 亲 核 试剂 ， 它 可 以 是 电 中 性 的 ， 也 可 以 带 有 负电 荷 。 
LL 是 离 去 基 团 ， 反 应 结束 它 带 着 一 对 电子 离开 中 心 碳 原子 ， 生 成 的 L: 同 Nu: 一样 ， 
也 可 以 是 中 性 的 或 带 有 负电 荷 。 

在 亲 核 取代 反应 中 ， 许 多 实验 结果 表明 ， 反 应 历程 存在 两 种 极限 情况 ， 即 SN2 
历程 和 SN1 历程 。 此 外 ， 邻 基 参 与 历程 和 离子 对 历程 也 愈 来 愈 引 起 人 们 的 重 

1，SN2 历程 

溴 甲烷 在 碱 的 水 溶液 中 的 水 解 反 应 


CHsBr + OH- — So» CH,OH + Br 
动力 学 测定 ， 其 反应 速度 取决 于 省 甲烷 的 浓度 和 OH 的 浓度 : 
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中 与 (S》-2- 砚 辛 烷 的 反应 ; 
C6Hi3 CeHis 


Ë H CHs HaC 
这 是 一 个 SN2 反应 ， 反 应 速度 
v=ko[2- 碘 辛 烷 ][ 了] 


30'C 时 ，k=3.00x10 5, 

和 证 在 原子 量 上 相差 不 大 , 由 于 同位 素 间 质 量 上 的 差异 而 引起 的 反应 速度 的 
差别 以 及 光学 活性 上 的 差别 均 很 小 ， 可 以 忽 路 不 计 。 如 果 SN2 反应 伴随 构 型 转化 ， 
那么 上 述 反应 进行 过 程 中 溶液 的 旋光 度 将 逐渐 降低 到 零 ， 发 生 外 消 旋 化 。 每 当 一 个 

(S) -2- 砚 辛 烷 分 子 发 生 反 应 而 构 型 转化 后 ， 它 就 与 男 ~- 个 没有 反应 的 分 子 构成 外 
消 旋 体 ， 所 以 外 消 旋 化 的 速度 是 构 型 转化 速度 的 二 倍 ， 即 是 反应 速度 的 二 倍 。 实 验 
中 外 消 旋 化 速度 可 用 旋光 仪 测定 , 而 反应 速度 可 由 测定 "在 Nal 和 2- 碘 辛 烷 中 的 分 
配 情况 来 计算 ， 实 验 结果 表明 外 消 旋 化 速度 确 是 反应 速度 的 二 倍 ， 证 明 SN2 反应 的 
立体 化 学 特征 是 构 型 转化 。 

(S) -1- 葵 基 -2- 琴 醇 通过 下 述 三 步 反 应 得 到 (R) -1- 葵 基 -2- 丙 醇 : 


CH, Cu, CH 
"< TsCl ` ⁄ 
`— oH `c—o—Ts T < 
PhcHzf PhcH2 "e cbam 
〈《S)-1- 葵 基 -2- 琴 酮 a=+31.1° a=-7.06" 


g=+33.0° 


Ç 式 中 。 mc 一 人 — so 一 
二 CHePh 


(R) -1- 茶 基 -2- 丙 醇 
a=-32.2° 


在 这 三 步 反 应 中 ， 第 一 、 三 步 反 应 未 涉及 手 性 碳 原子 ， 故 中 心 碳 原子 的 构 型 不 
改变 ， 发 生 构 型 转化 的 惟一 可 能 就 是 SN2 反应 这 一 步 ， 因 为 只 有 这 -- 步 涉及 到 手 性 
碳 原子 上 的 化 学 键 的 改变 。 

2. Si 历程 

权 丁 基 演 在 碱 的 水 溶液 中 进行 的 水 解 反 应 ; 


2 EP he 


{CH3BsC—BH+OH” _ H20 (CHy);C—OH+Br- 


动力 学 测定 ， 反 应 速度 仅 与 权 丁 基 洗 的 浓度 有 关 ， 与 OH HW SSS: 
y=ki[(CHs);CBr] 
即 动 力学 表现 为 一 级 反应 。 
对 于 这 种 类 型 的 反应 ， 认 为 是 分 步 完 成 的 。 首 先是 底 物 分 子 中 R 一 L 键 异 侈 ， 
离 去 基 团 带 着 一 对 电子 离 去 ， 生 成 一 个 碳 正 离 子 ， 第 二 步 是 碳 正 离子 与 亲 核 试剂 结 
合 ， 得 到 产物 : 
R—L 一 些 。[R… …L] —— R*+L: 
Ri+Nu: 一 此 > [R……Nu ——Ra Na 
R—L 键 异 裂 需 要 较 多 的 能 量 ， 故 这 一 步 是 慢 的 ， 是 控 速 步 又。 第 二 步 反 应 总 
新 的 共 价 键 生成 ， 这 一 步 速 度 很 快 。 因 此 整个 反应 的 速度 只 取决 于 第 一 步 ， 而 该 步 
反应 只 有 底 物 参加 ， 所 以 这 种 亲 核 取代 反应 历程 叫做 单 分 子 亲 核 取代 反应 ， 用 符号 
Snl 表示 (1 代表 单 分 子 反应 )。 
分 步 进 行 的 反应 ， 每 一 步 都 有 一 个 过 渡 态 ， 所 以 Sn1 反应 有 两 个 过 渡 态 。 反 应 
的 位 能 曲线 如 图 5-2 所 示 。 第 一 步 是 控 速 步骤 ， 需 要 较 大 的 活化 能 ， 这 个 活化 能 实 
际 上 就 是 SN1 反应 的 活化 能 。 第 二 步 反 应 只 需 较 小 的 活化 能 就 能 进行 。 


£ 
~2------ [R -- Ñu] 


位 能 一 一 > 


RLtNo” 


RNurL 


反应 进程 一 一 > 
图 5-2 SJ 反应 的 位 能 曲线 


在 Sl 反应 中 ， 因 为 生成 的 碳 正 离子 中 间 体 是 平面 型 的 ， 亲 核 试剂 对 碳 正 离子 
的 进攻 ， 将 几率 均等 地 进攻 碳 正 离子 的 两 人 出， 得 到 外 消 旋 体 。 


及 H 
OH ,H,O N / 
CT * C—ÜOkU +HO— € 

ca, sÁ I Ves, 
49% 51% 


但 是 ， 事 实 上 像 这 样 典型 的 例子 非常 少 ， 大 部 分 SN1 反应 都 得 到 某 种 对 映 体 过 


ss 人 


前 面 举 的 例子 都 属于 参与， 它们 实际 上 仅仅 是 单纯 的 分 子 内 SN2 反应 。 其 他 
的 邻 基 参 与 历程 比 起 这 些 例子 来 往往 略 显 复杂 。 

手 性 的 3- 省 -2- 丁 醇和 HBr 反应 ， 总 是 得 到 非 手 性 的 产物 。 赤 式 -3- 溴 -2- 丁 醇 
得 内 消 旋 -2,3- 二 澳 丁 烷 ， 苏 式 -3- 省 -2- 丁 醇 得 外 消 旋 -2.3- 二 省 丁 烷 。 这 是 由 于 质子 
化 的 醇 ， 由 3- 溴 作为 邻 基 协 助 脱水 ， 生 成 了 溴 恰 离子 中 间 体 ， 外 界 HBr 中 的 Br 再 
作为 亲 核 试 齐 ， 机 会 均等 地 进攻 溴 多 离 子 中 的 C-2 或 C-3， 得 到 产物 。 


Hy CH; H, H se 
"H 
c 
lr + Br- 1 ia S Sp 
OH -mo* Br | B3kC2mC3” |, Br = H 一 全 -Br 
CH, w: Z í u, di 
(2S,3R) 和 
过 CH. Hs CH; 
B tH Br _ H Br 
st a — 
of 6 4 | 进攻 C-2 或 C-3 Em S Br 
Hy Ses Wc” `S Cu, 
(2R,3S) 内 消 旋 体 
st ; 
H cHs 
B: H 
"fB H Br 
Br H B; Hs 
H Hy Hy CH 
(2R,3R) (S.S) 下 la 
苏 式 DL 对 
Hs CH 
外 消 旋 体 


(R) -2- 省 丙 酸 与 稀 NaOH 溶液 反应 生成 (R》〉-2- 羟 基 丙 酸 锁 ， 在 反应 过 程 中 
手 性 碳 原子 构 型 保持 。 
CH; T. COOH 人 5 > CH; IB; Coo- 


Br OH 


这 是 由 于 反应 分 两 步 进行 : 第 一 步 是 羧 酸根 中 的 氧 原子 作为 邻 基 进 攻 a 一 C Jš 
子 ， 园 时 Br 离 去 ， 相 当 于 进行 了 一 次 分 子 内 的 SN2 反应 ， 手 性 碳 原 子 构 型 转化 ; 
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第 二 步 是 外 界 的 OH 进攻 a--C 原子 , 第 一 步 反 应 生成 的 C 一 O 键 断裂 ， 得 到 产物 ， 
这 又 是 一 次 SN2 反应 ， 手 性 碳 原子 构 型 再 次 转化 ， 两 次 转化 的 结果 就 是 构 型 保持 。 
《2) 具有 人 一 电子 的 邻近 基 团 的 参与 《x 一 参与 )。 
烯 丙 基 正 离子 具有 较 高 的 稳定 性 , 因为 正 电荷 可 以 离 域 到 碳 碳 双 键 上 。 3- 烦 -1- 
丁 基 正 离子 ， 又 称 同 烯 丙 基 正 离子 ， 也 具有 较 高 的 稳定 性 ， 这 是 邻 基 碳 一 碳 双 键 参 
与 ， 正 电荷 离 域 在 C-1、C-3、C-4 上 造成 的 。 


虽然 C-1 和 C-3、C-4 之 间 没 有 o 键 , 但 它们 通过 相互 平行 的 p 轨道 “ 肩 并 肩 ” 
重 登 ， 形 成 封闭 的 离 域 zx 键 ， 且 离 域 x 键 上 只 有 两 个 电子 ， 具 有 芳香 性 ， 使 体系 获 
得 了 额外 的 稳定 化 能 。 例 如 : 


ws 
HiC、 aoHEC、 BC 
"`= "E C=CHCH;CH,OH+ Di 
HC H C HC on 


反 式 原 冰 片 燃 -7- 对 甲 茶 磺 酸 栈 的 乙酸 解 ， 由 于 x 参与 ， 形 成 一 个 三 中 心 的 离 
域 体系 ， 稳 定 了 碳 正 离子 ， 使 反应 速度 加 快 ， 比 饱和 王 类 似 物 的 反应 速度 约 大 10" 
倍 ， 且 三 中 心 的 离 域 体系 阻碍 了 亲 核 试剂 从 碳 一 碳 双 键 一 侧 进 攻 中 心 碳 原子 ， 只 能 


从 另 一 侧 进攻 ， 得 到 构 型 保持 的 产物 。 
TsO 


杀 基 也 能 作为 邻 基 参与 反应 ， 如 苏 式 对 甲 茶 磺 酸 -3- 葵 基 -2- 丁 酯 在 乙酸 中 的 溶 
剂 解 ， 得 到 的 是 外 消 旋 的 乙酸 栈 ， 这 是 由 于 蔡 基 作为 邻 基 从 背面 进攻 ， 帮 助 对 甲 其 
磺 酸 根 离 去 ， 生 成 桥 式 苯 基 正 离子 中 间 体 ， 亲 核 试剂 乙酸 机 会 均等 地 进攻 C-2 或 
C-3， 得 到 一 对 对 映 体 。 


100 | 中 级 有 机 化 学 


OTs OTs 3 2; oH 
CC 
dB Ç CH: Ph 
一 > c 
YA Aw e k OAc 
Ph Ph H.C H 2 
x * CHsH 
苏 式 DL 对 进攻 C-3 


Ph 
外 消 旋 体 
(3) 具有 o 一 电子 的 邻近 基 团 的 参与 (o 一 参与 
某 些 情况 下 , 具有 o 电子 的 基 团 也 可 以 作为 邻 基 进行 参与 , 帮助 离 去 基 团 离 去 。 
例如 外 型 和 内 型 对 溴 苯 磺 酸 -2- 降 冰片 酯 的 乙酸 解 , 外 型 比 内 型 决 350 f, 但 两 者 得 
到 相同 的 产物 一 一 外 型 乙酸 降 冰 片 酯 。 


ee 
这 是 由 于 外 型 化 合 物 ，C-6 作为 邻 基 帮 助 对 溴 葵 磺 酸根 离 去 ， 同 时 生成 非 经 典 
碳 正 离子 。 而 内 型 化 合 物 分 子 中 没有 合适 的 碳 原子 从 OBs 的 背面 进攻 C-2， 反 应 按 
SN1 历程 进行 ， 因 此 反应 速度 比邻 基 参 与 的 反应 要 小 ， 但 内 型 化 合 物 生成 碳 正 离子 
之 后 ， 迅 速 转变 成 非 经 典 碳 正 离子 ， 它 与 外 型 化 合 物 得 到 的 非 经 典 碳 正 离子 相同 ， 
所 以 两 者 所 得 产物 完全 相同 。 


-小 
.. 
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1 l; Hoae 
>> OAc 


4 离子 对 历程 

实验 发 现 ， 有 些 亲 核 取 代 反 应 ， 无 论 是 动力 学 上 还 是 立体 化 学 特征 上 都 介 于 
SN2 和 SN1 之 间 ， 不 能 用 单纯 的 SN2 或 SN1 历程 来 解释 。 早 期 的 解释 是 这 类 反应 按 
SN2 历程 和 Swl 历程 的 混合 历程 进行 。 近 年 来 , 温 斯 坦 (Winstein. S) 提出 离子 对 历 
程 ， 用 连续 的 观点 解释 亲 核 取代 反应 。 

离子 对 历程 认为 ， 亲 核 取代 反应 过 程 中 ， 底 物 按 下 面 四 个 阶段 进行 解 离 : 

R—L—=[R'L-]= (R'IL']<> R*+L- 
紧密 ”溶剂 分 隔 ”和 白 由 
离子 对 ”离子 对 ”离子 

这 里 的 每 步 解 离 都 是 可 逆 的 ， 即 每 一 阶段 都 可 以 返回 到 前 一 阶段 ， 也 可 以 继续 
离 解 到 下 一 阶段 。 而 亲 核 取代 反应 可 发 生 在 任 一 阶段 : @ 亲 核 试剂 作用 于 反应 底 物 ， 
H BA L 的 背面 进攻 中 心 碳 原子 ， 产 物 构 型 转化 ， 是 典型 的 SN2 反应 ; 四 在 紧密 离 
子 对 阶段 ，R 一 LL 之 间 的 共 价 键 已 断裂 ， 成 为 R* 和 LL ， 但 两 者 仍 紧密 结合 在 -- 起 ， 
之 间 无 溶剂 分 子 把 它们 喇 开 ， 由 于 L 的 屏蔽 作用 ， 亲 核 试剂 也 只 能 从 L- 的 背面 进 
攻 中 心 碳 原子 ， 产 物 构 型 转化 ， 相 当 于 SN2 历程 ，@ 溶 剂 分 隔离 子 对 阶段 ，R* 和 工 
之 间 有 溶剂 分 子 介入 ， 但 R* 和 并 未 远离 ， 存 在 明显 的 作用 力 ， 在 此 阶段 亲 核 试 
剂 昌 也 可 像 溶 剂 分 子 那样 介入 R* 和 工 之 间 ， 并 从 正面 进攻 R*， 但 或 多 或 少 地 受到 
并 未 远离 的 L 的 屏蔽 作用 , 故 仍 以 背面 进攻 为 主 , 得 到 的 是 外 消 旋 体 加 构 型 转化 的 
产物 ,相当 于 SN2 和 Sl 的 混合 历程 ; @ 自 由 离子 阶段 ，R* 和 LL 彼此 远离 , 分别 被 
溶剂 化 , 亲 核 试剂 从 R* 的 正面 或 背面 进攻 的 几率 均等 , 得 到 完全 的 外 消 旋 化 的 产物 ， 
是 典型 的 SNl 历程 。 

亲 核 取代 反应 发 生 在 哪 一 个 阶段 ， 由 底 物 的 结构 、 溶 剂 的 溶剂 化 能 力 和 试剂 的 
案 核能 力 决定 。 碳 正 离子 越 稳定 、 溶剂 的 溶剂 化 能 力 越 强 、 亲 核 试剂 的 亲 核 性 越 弱 ， 
越 有 利于 在 解 离 的 后 期 发 生 反应 ， 按 Sw1 或 接近 SN1 的 历程 进行 。 反 之 ， 碳 正 离子 
不 很 稳定 、 溶 剂 化 作用 又 不 强 、 亲 核 试剂 的 亲 核 性 却 很 强 ， 则 反应 主要 在 前 面 的 阶 
段 发 生 ， 历 程 接近 于 SN2。 

离子 对 历程 包含 了 连续 统一 的 概念 ， 而 SN1 和 SN2 实际 上 是 亲 核 取代 反应 中 的 
两 种 极限 情况 。 
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一 、 影 响 订 核 取代 反应 速度 的 因素 


亲 核 取代 反应 速度 主要 受 烃 基 结 构 、 离 去 基 团 、 亲 核 试 
将 对 这 些 因素 分 别 加 以 讨论 。 
1， 烃 基 结 构 


剂 和 溶剂 的 影响 ， 下 面 


在 基础 有 机 化 学 里 ， 我 们 已 经 知道 烃基 结构 对 St 和 SN2 的 反应 速度 影响 为 : 


Swl 的 反应 速度 3°R>2°R>1R>CHs 
SN2 的 反应 速度 CH3>1R>2°R>3°R 


这 是 由 于 对 SN1 反应 : (DSw1 的 控 速 步骤 是 碳 正 离子 的 生成 ， 碳 正 离子 越 稳定 ， 


越 容易 生成 ， 反 应 速度 就 越 快 ， 而 碳 正 离子 的 稳定 性 顺序 为 


3°>2°>1'>CHs'; @ 


从 空间 效应 考虑 ， 底 物 的 w--C 上 所 连 烷 基 越 多 ，B- 张 力 越 人 ，o 一 C 原子 从 底 物 分 


子 中 的 sp? 杂 化 变 成 碳 正 离子 的 sp 杂 化 ， 键 角 变 大 ，B- 张 力 


减 小 ， 有 利于 SN1 反应 


的 进行 。 对 于 SN2 反应 ; Da 一 C 上 烷 基 增加 ， 亲 核 试剂 背面 进攻 受到 的 空间 障碍 越 
大 ， 使 反应 速度 下 降 ， 多 烷 基 具有 +L 和 +C 效应 ， 使 中 心 碳 原子 上 电子 云 密度 增 大 ， 


不 利于 亲 核 试剂 进攻 ， 烷 基 越 多 ，SN2 反应 越 不 利 。 

BC 上 支 链 的 增加 也 会 使 SN2 反应 速度 显著 降低 ,例如 
速度 比 新 友基 氧 快 约 10 倍 。 

烯 两 型 或 茶 基 型 的 底 物 ， 无 论 SN1 还 是 SN2 都 具有 突出 
是 由 于 生成 离 域 键 而 使 碳 正 离子 的 稳定 性 增加 ; 对 SN2 K 
在 类 似 的 离 域 z 键 ， 如 图 5-3 所 示 。 


乙 基 毛发 生 SN2 反应 的 


的 活 滩 性 。 对 SN1 反应 
应 ， 反 应 过 渡 态 中 也 存 


图 5-3 燃 丙 型 底 物 发 生 SN2 反应 时 ， 过 渡 态 中 存在 的 高 域 x 键 


当 离 去 基 团 连 在 桥 环 化 合 物 的 桥头 碳 原子 上 时 ， 无 论 SN1 还 是 SN2 反应 都 非常 
困难 。 由 于 筹 状 结构 的 位 阻 太 大 , 亲 核 试剂 从 离 去 基 团 的 背面 进攻 几乎 是 不 可 能 的 ， 


所 以 桥 环 化 合 物 的 亲 核 取代 反应 按 SN2 历程 进行 的 很 少 ; 至 
的 刚性 结构 ， 桥 头 碳 原子 要 变 成 碳 正 离子 的 平面 型 结构 是 很 


于 SNI 反应 ， 由 于 桥 环 
困难 的 ， 进 行 SN1 反应 


的 速度 也 很 慢 , 且 障 着 环 刚性 的 增强 , 反应 速度 越 来 越 小 。 例 
80% 水 一 乙醇 溶液 中 发 生 溶剂 解 反 应 的 相对 速度 为 : 


如 下 列 化 合 物 在 2SY ， 
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CH3)3CB 
(CH3)aCBr I 


相对 速度 1 10 107 gas 


Br r 


2， 离 去 基 团 
无 论 SNI 还 是 SN2 历程 ， 控 速 步骤 都 包含 C 一 L 键 的 断裂 、 离 去 基 团 离 去 ， 因 
此 离 去 基 团 离 去 的 倾向 越 大 ， 对 Swl 或 SN2 都 有 利 。 
离 去 基 团 离 去 的 难 易 程 度 与 反应 底 物 的 可 极 化 度 、 溶 剂 和 离 去 基 团 的 溶剂 化 程 
度 以 及 离 去 基 团 的 电 负 性 等 有 关 ， 情 况 比 较 复 杂 。 但 一 般 说 来 ， 离 去 基 团 带 着 一 对 
电子 离 去 ， 是 一 个 碱 ， 这 个 碱 的 碱 性 越 弱 ， 高 去 基 团 越 容易 离 去 。 离 去 基 团 的 碱 性 
顺序 ， 可 通过 比较 其 共 固 酸 的 酸性 强 弱 来 得 到 。 例 如 ， 
HX 的 酸性 ，HI> HBr> HCI> >HF 
X 的 碱 性 : [<Br <CDT<<F- 
(CH3)C 一 X 在 水 一 乙醇 中 水 解 反应 相对 速度 为 ， 
X= F a Br 1 
相对 速度 105 1 39 99 
相对 速度 的 大 小 与 X 的 碱 性 顺序 一 致 。 
表 5-1 列 出 了 一 些 基 团 作为 离 去 基 团 时 ， 共 入 酸 的 pK。 值 ， 表 中 与 pKs 值 小 于 
5 的 酸 相应 的 离 去 基 团 ， 是 最 重要 的 离 去 基 团 。 
由 于 OH 和 RO 碱 性 很 强 , 是 不 易 离 去 的 离 去 基 团 ,所 以 醇和 醚 本 身 不 能 进行 
亲 核 取代 。 为 使 它们 能 够 发 生 亲 核 取 代 反应 ， 通 常 将 一 OH 和 一 OR 转变 成 容易 离 去 
的 离 去 基 团 ， 如 转变 成 质子 化 醇 或 酯 。 


R 一 OH+Hr —— x 


R 一 OH- Hy RbH, mwR 
ÓH, -也 w R— Br+H;O 
CHi3C: 

R— OH— 0 p-CHiCsH4SO2O 一 人 


—BËr y R 一 Brtp-CH3CoH4SO 
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3 
对 
反应 影 
弱 将 对 


离 去 基 团 共 思 酸 3538909 pKa 
P CH;C,R,SO,O— Pp-CH3CeHSOOH <0 
容 1 一 HI <0 
. Br 一 HBr <0 
HO*— Hs0* <0 
5 (CH3)2S' 一 (CH3hSH* <0 
Ol— HC <0 
机 CF,COo— CF,COOH 02 
3 HzPOs— H;PO, 2 
m F— HF 32 
PQ __ CHucoo- _ CHICOOH 48 


NC— 
H;N*— 


， 亲 核 试剂 


于 SN1 历程 ， 反 应 的 控 速 步骤 不 涉及 亲 核 试剂 ， 因 此 不 同 的 亲 核 试剂 对 SN1 
响 不 大 。 但 对 于 SN2 历程 ， 亲 核 试剂 参与 了 过 渡 态 的 形成 ， 因 此 其 亲 核 性 强 
SN2 反应 速度 产生 影响 。 


亲 核 试剂 的 亲 核 性 指 其 进攻 缺 电子 碳 原子 并 与 之 结合 的 能 力 ， 亲 核 性 强 弱 与 三 
个 因素 有 关 : 亲 核 试剂 的 碱 性 、 可 极 化 度 及 其 体积 。 
在 下 面 两 种 情况 下 亲 核 试剂 的 亲 核 性 和 碱 性 顺序 一 致 。 一 是 试剂 中 亲 核 原子 相 
回 时 ， 亲 核 性 与 碱 性 顺序 一 致 ， 如 : 
RO->OH >Aro >RCOO >ROH>HO 


as Cy > Oo> oO 
RS >RSH, NH, >RNH;>NH.,>ArNH; 
二 是 同 向 期 元 素 作为 亲 核 原子 时 ， 碱 性 强 者 亲 核 性 大 : 


NH; >HO >F, RaC >R2N >RO >F', RaP>R2S 
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然而 ， 亲 核 性 与 大 性 并 非 永远 一 致 ， 因 为 它们 本 来 就 是 两 个 不 同 的 概念 。 碱 性 
是 用 来 描述 碱 对 质子 亲 合 活性 的 程度 ， 是 热力 学 上 的 概念 ， 而 亲 核 性 指 试剂 与 碳 原 
子 的 反应 速度 ， 是 动力 学 上 的 概念 。 所 以 ， 亲 核 性 和 碱 性 的 顺序 在 很 多 情况 下 是 不 
一 致 的 。 同 族 元 素 作为 亲 核 原子 时 ， 亲 核 性 顺序 和 碱 性 顺序 分 别 为 : 
亲 核 性 [>Br>Cl>F ， RS >RO ， RP>R3N 
WE [<Br<ClL<F ， RS <RO`, Ra3P 一 RN 
亲 核 性 顺序 是 由 亲 核 原子 的 可 极 化 度 决定 的 。 原 子 序数 大 的 原子 ， 半 径 大 ， 外 
层 电子 受 原子 核 的 束缚 小 ， 易 变形 ， 即 可 极 化 度 大 。 当 其 进攻 中 心 碳 原 子 时 ， 其 外 
层 电子 可 以 比较 容易 地 “ 伸 向 ”中 心 碳 原子 ， 显 示 出 较 强 的 亲 核 性 。 
此 外 ，SN2 反应 过 渡 态 中 ， 中 心 碳 原子 是 五 配 位 的 ， 其 周围 比较 拥挤 ， 因 此 亲 
核 试剂 的 体积 增 大 会 减 慢 SN2 的 反应 速度 ， 即 亲 核 试 剂 体积 越 大 ， 亲 核 性 越 弱 。 例 
如 取代 吡啶 与 磺 甲 烷 的 反应 


R ZR 
G + hl — G * ¿Y 
Gi 


反应 相对 速度 为 
时 
CH CHs OCH QCHa 
23 1.0 0.5 0.04 0.0002 


随 着 a 位 的 烷 基体 积 增 大 和 数目 增多 ， 亲 核 性 减弱 。 至 于 4- 位 的 甲 基 ， 其 空间 
效应 对 亲 核 取代 反应 影响 不 大 ， 所 以 受 甲 基 供 电子 效应 的 影响 ，4- 甲 基 吡啶 的 亲 核 
性 增强 。 

再 如 烷 氧 负离子 的 亲 核 性 顺序 为 : 

CHaO >CH3CH2O >(CH3)CHO >(CH3);CO 

由 于 烷 基 的 供电 子 效应 ， 随 着 甲 基数 目的 增多 ， 碱 性 越 来 越 大 ， 但 试剂 的 体积 
也 增 大 ， 亲 核 性 反而 下 降 。 事 实 上 ，(CHs)3CO" 由 于 体积 太 大 ， 在 反应 中 一 般 都 作 
为 强大 出现， 几乎 不 能 作为 亲 核 试剂 进行 SN2 反应 。 

本 既是 一 个 容易 离 去 的 离 去 基 团 ， 又 是 一 个 很 好 的 亲 核 试剂 ,因此 [可 以 作为 
SN2 反应 的 催化 剂 。 例 如 伯 握 代 烷 的 水 解 反应 速度 很 设 ， 若 加 入 少量 的 KI， 反 应 速 
度 可 大 大 加 快 。 


RCH2CI + H2O 一 人 > RCH;OH + HCI 
其 反应 过 程 是 : 
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RCHCIL+I 一 一 >RCHI+CI ` 
RCHI+ H20 —— > RCH2OH+ HI 


4 溶剂 
亲 核 取代 反应 通常 都 在 溶剂 中 进行 ， 溶 剂 对 反应 速度 也 有 重要 的 影响 。 溶 剂 主 
要 是 通过 对 反应 物 、 产 物 、 中 间 体 甚至 过 渡 态 的 溶剂 化 作用 来 影响 反应 速度 的 。 由 
十 在 反应 进程 中 有 电荷 的 生成 、 消 失 或 分 散 ， 所 以 溶剂 的 极 性 不 同 ， 其 溶剂 化 带电 
物种 的 稳定 程度 不 同 ， 反 应 速度 就 有 差异 。 溶 剂 的 极 性 用 介 电 常数 来 度量 。 一 些 常 
用 溶剂 的 介 电 常 数 见 表 5-2。 
表 5-2_ 一 些 常见 溶剂 的 介 电 常数 (25: ) 


绝 大 部 分 SN1 反应 ， 控 速 步骤 都 是 由 一 中 性 分 子 离 解 成 带电 荷 的 正 、 负 离子 ， 
过 渡 态 也 出 现 了 部 分 电荷 分 离 。 _ 


R 一 L 一 一 > > R'+L` 
增加 溶剂 极 性 ， 可 使 过 渡 态 以 及 中 间 体 的 溶剂 化 作用 增加 ， 碳 正 离子 的 稳定 性 
增 大 ， 底 物 的 高 解 速度 加 快 。 所 以 增加 溶剂 极 性 可 以 增 大 Swl 反应 的 速度 。 例 如 卜 


丁 基 省 的 溶剂 解 反应 ， 溶 剂 由 乙醇 变 成 水 ， 反 应 速度 明显 增 大 ， 见 表 5-3。 
表 5-3_ 深 剂 极 性 变化 时 权 丁 基 溴 溶剂 解 相对 速度 的 影响 


溶剂 相对 速度 《55C) 
CHsOH 1 
20%H;O—80%C;H,OH 10 
40%H;O—60%C;H,OH 29 
50%H,O—50%C;H;OH 60 


HO 1200 
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溶剂 对 SN2 的 影响 要 比 SN1 复杂 ， 因 为 SN2 反应 的 电荷 变化 情况 要 多 一 些 ， 而 
溶剂 对 每 一 种 情况 的 影响 是 不 一 样 的 。Sw2 反应 的 电荷 变化 类 型 归纳 起 来 主要 以 下 
四 种 情况 : 


+ 


Š š 
(I) Nu+R—L — > [Nu 一 了 一口 一 一 > Nut —R+L 


ó 8* 
(H) Nu +R—L*——> [Nu — R — L] —> Nu 一 R+L 


Š 5 
(HI Nu +R 一 L — > [Nu 一 R 一 TIL 一 一 > Nu 一 R+L- 


+ + 


， Š 
(IV) Nu+R—L* 一 一 > [Nu —R-— L] — > Nu'—R+L 


在 1 中， 由 中 性 的 反应 物 转变 成 离子 型 的 产物 ， 过 渡 态 中 有 电荷 产生 ， 增 加 溶 
剂 的 极 性 ， 可 使 过 渡 态 和 产物 更 好 地 溶剂 化 ， 从 而 显著 增加 反应 速度 。 

下 的 情况 与 1 相反 ， 增 加 溶剂 的 极 性 会 使 反应 物 更 好 地 溶剂 化 ， 显 著 减 慢 反 应 
速度 。 

在 了 和 IV 中 ， 反 应 前 后 电荷 数 相等 ， 过 渡 态 也 没有 新 的 电荷 产生 而 只 有 电荷 的 
分 散 ， 故 溶剂 对 这 样 的 反应 影响 比 1 和 了 小 。 由 于 过 渡 态 的 电荷 比 反 应 物 分 散 ， 所 
以 溶剂 极 性 增加 将 使 反应 速度 略 有 减 小 ， 而 溶剂 极 性 降低 使 反应 速度 略 有 增 大 。 

改变 溶剂 的 极 性 不 仅 影响 反应 的 速度 ， 有 时 甚至 可 以 改变 反应 历程 。 对 于 某 些 
反应 ， 增 大 溶剂 极 性 可 使 反应 历程 由 SN2 转变 为 SNl 。 


三 、 亲 核 取代 反应 在 有 机 合成 上 的 应 用 


亲 核 取代 反应 在 有 机 合成 上 的 应 用 非常 广泛 ， 能 用 来 形成 C 一 C、C 一 H、C 一 
O. C—S. C—N. C—X 等 键 ， 从 而 合成 径 、 醇 、 醚 、 悚 、 情 、 胺 、 哺 、 卤 代 烃 等 。 

1， 形 成 C 一 0 键 

通过 亲 核 原子 为 氧 的 亲 核 试剂 与 讽 代 烃 作 用 ， 可 形成 C 一 0 键 ， 得 到 醉 、 醚 、 
酯 等 。 


C+4H;CH;C1+ NaOH 一 上 9_> C.H,CH.OH 
CH;CH;C1+ (CHgsCONa 一 一 > CH,CH;OC(CH;) 


CH;CH;CH;CH;Br + CH:;COOK— > CH;COOCH,CH,CH;CHs 


环 氧 化 合 物 更 容易 发 生 亲 核 取代 反应 ， 生 成 醇 、 醚 和 酯 。 


bi a 


O: n EO -CT 


BM: 亲 电 试剂 首先 与 葵 环 上 的 x 电子 相互 作用 ， 生 成 z 络 合 物 ，x 络 合 物 中 亲 电 试 
剂 与 苯 环 间 只 有 微弱 的 作用 , 并 没有 生成 新 的 共 价 键 , 茶 环 原 有 的 结构 仍然 保持 着 ， 
所 以 这 一 步 的 速度 是 块 的 。r 络 合 物 中 形 进 一 步 与 茶 环 的 一 个 碳 原子 靠近 并 以 5 键 
连接 生成 5 络 合 物 ， 这 个 碳 原子 由 sp? 杂 化 变 为 sp’ 杂 化 ， 不 再 参与 共 办 ， 剩 余 的 五 
个 碳 原子 上 分 布 着 - -个 四 电子 的 缺 电子 x 键 zx3, 茉 环 原 有 的 闭合 共 罗 体 系 的 稳定 结 
构 草 到 破坏 ， 所 以 o 络 合 物 的 生成 是 反应 中 最 锡 的 一 步 ， 是 控 速 步骤 。6 络 合 物 有 
两 种 可 能 的 反应 ， 一 种 是 失去 于 回 到 原来 的 反应 物 ， 另 一 种 是 失去 H' 得 到 产物 ， 
由 于 重新 生成 稳定 的 茶 环 结构 ， 这 一 步 的 速度 是 快 的。 

和 元 络 合 物 的 存在 已 经 为 一 些 实验 所 证 实 。 例 如 : 茶 与 碘 生 成 棕色 的 x 络 合 物 ， 
亦 可 与 省 、 卤 化 氧 、Ag* 等 生成 x 络 合 物 。 甲 苯 与 氢化 氨 在 -78C 下 生成 1:1 的 7 
络 合 物 。 


CeHsCH3 + HCL —— CeHsCH3。HCI 
若 用 氧化 饥 代 替 氧化 氨 ， 在 相当 长 的 时 间 内 也 林 发 现 D 与 H 的 交换 , 说 明 亲 电 试剂 
并 没有 与 环 上 任何 一 个 碳 原子 键 合 ， 即 未 生成 C 一 D 键 , 所 以 不 可 能 发 生 D 与 的 
交换 。 I 
在 Lewis 酸 存在 下 ， 亲 电 试剂 与 葵 环 作用 ， 将 得 到 另外 一 种 中 间 体 。 如 甲 区 与 
HCL 在 AICh 存在 下 将 得 到 绿色 、 能 导电 《说明 有 正 、 负 离子 存在 ) 的 溶液 。 如 果 


用 氧化 质 代 替 氧化 氧 ，D 与 芋 环 上 的 H 迅速 交换 。 这 里 存在 的 中 间 体 即 o 络 合 物 ， 
H H 


它 是 一 种 正 离子 ,所 以 也 叫 芳 正 离子 .很 多 o 络 合 物 ， pana ， 


均 已 被 光谱 实验 所 证 实 ， 有 的 已 经 分 离 出 来 。 例 如 : 


CH3 CHs3 
H 
+ CHSF 一 各 网 CoH BF 
CH; Hs CHS 3 
(mp-15'C) 


在 芳 环 的 亲 电 取代 历程 中 , 对 x 络 合 物 的 生成 及 其 重要 性 尚 存 有 争议 。 事实 上 ， 
或 许 有 一 些 反 应 不 经 过 络 合 物 的 中 间 体 ， 直 接 由 芳烃 和 亲 电 试剂 生成 5 络 合 物 ， 
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也 许 有 的 实验 (如 茶 用 Br 一 FeCla 一 CH3NO, 进行 省 代 》 表明 z 络 合 物 具 有 同 o 络 
合 物 同等 重要 甚至 比 o 络 合 物 更 重要 的 地 位 。 但 是 无 论 如 何 ,x 络 合 物 只 是 一 种 靠 
微弱 作用 力 结合 的 中 间 体 ， 其 生成 与 分 解 部 很 块 ， 而 c 络 合 物 则 是 反应 历程 的 关键 
所 在 ， 因 为 只 有 通过 它 才能 进行 亲 电 取代 ， 才 能 解释 反应 物 的 相对 活性 和 取代 基 的 
定位 效应 。 所 以 ， 在 芳 环 上 的 亲 电 取 代 反 应 中 ， 通 常 主要 对 o 络 合 物 进行 讨论 ， 而 
不 再 考虑 络 合 物 。 

芳 环 上 亲 电 取代 反应 的 能 量 曲线 如 图 5-4 所 示 。 


反应 进程 一 一 
图 5-4 芳 环 上 亲 电 取代 反应 的 位 能 曲线 


二 、 定 位 效应 及 反应 活性 


1， 邻 对 位 定位 基 和 间 位 定位 基 
一 取代 苯 进 行 亲 电 取代 时 ， 取 代 基 进入 葵 环 的 位 置 ， 主 要 取决 于 原 有 取代 基 的 
性 质 。 于 是 将 取代 基 分 为 两 类 : 一 类 为 邻 对 位 定位 基 ， 它 们 将 新 的 取代 基 引 入 其 邻 
位 和 《或 ) 对 位 ， 另 一 类 为 间 位 定位 基 ， 将 新 的 取代 基 引 入 其 间 位 。 两 类 定位 基 列 
在 表 5-4 中 。 
表 5-4_ 邻 对 位 定位 基 和 间 位 定位 基 


分 类 邻 对 位 定位 基 间 位 定位 基 
强度 最 强 强 中 1 梯 强 最 强 
取 一 0” 一 NR， 一 OCOR NHCHO —F —COR,—CHO 一 Rs 
代 NHR 一 NHCOR —Ar Cl 一 Br 一 ! 一 COR, 一 CONH: 
基 一 NHe = 一 CHzCI 一 coH -soH  —NNHs 
一 OR CH=CH; —CH=CHCOH 一 CN 一 NO 
OH. É _ CHZECENQ Cn cop _.... 


性 质 话 化 基 ryz - 
i me 


12 . az, ZS Sr. x 


(OD) 邻 对 位 定位 基 。 

一 0 ， 由 于 氧 原 子 上 带 有 负电 荷 ， 具 有 强 的 +L 和 +C 效应 ， 对 葵 环 有 很 强 的 至 
活 作 用 ， 是 最 强 的 邻 对 位 定位 基 。 

NRs、 一 NHR、 一 NH，、 一 OR、 一 OH、 一 OCOR、 一 NHCOR “%, X26361 
具有 的 效应 是 -1 和 +C， 且 +C>-1， 总 的 结果 使 莱 环 上 电子 云 密度 增加 ， 是 活化 茶 环 
的 邻 对 位 定位 基 。 

一 R 等 ， 烷 基 都 具有 + 效应 ， 除 报 烷 基 外 还 有 +C 效应 ， 增 加 了 葵 环 上 的 电子 
云 密度 ， 活 化 了 荣 环 ， 且 为 邻 对 位 定位 基 。 不 同类 型 烷 基 的 致 活 作用 大 小 顺序 为 : 
CH3> 伯 烷 基 > 仲 烷 基 > 朴 烷 基 ， 这 是 由 +C 效应 大 小 决定 的 。 

一 F、 一 Cl、 一 Br、 一 I[、 一 CH=CHCO2H、 一 CH=CHNO, 等 ， 这 些 基 团 也 具有 
-I 和 +C 效应 ， 但 是 -1>+C， 所 以 使 葵 环 上 电子 云 密度 降低 ， 对 节 环 起 钝 化 作用 。 
但 在 亲 电 取代 反应 中 ， 动 态 共 二 效 应 起 了 决定 性 的 作用 ， 在 邻 、 对 位 上 发 生 取 代 ， 
生成 的 o 络 合 物 比 间 位 的 要 稳定 ， 所 以 是 邻 对 位 定位 基 。 

(2) 间 位 定位 基 。 

—ÑR, 、 一 KB 、 一 CCb、 一 CF; 等 ， 它 们 没有 共生 效 应， 具有 很 强 的 -[ 效 应， 
显著 降低 了 苯 环 上 的 电子 云 密度 ,而 且 使 邻 对 位 上 的 电子 云 密度 比 间 位 上 降低 很 多 ， 
所 以 这 些 基 团 使 茶 环 钝 化 且 为 间 位 定位 基 。 

一 COR、 一 CHO、 一 COR、 一 CONH>、 一 CO2H、 一 SOH、 一 CN、 一 NO? 等 ， 
这 些 基 团 表现 为 -L 和 -C 效应 ,使 条 环 上 电子 云 密度 显著 降低 , 邻 对 位 上 降低 得 更 多 ， 
所 以 也 是 使 苯 环 钝 化 的 间 位 定位 基 。 

2， 分 速度 因素 

为 了 定量 表示 到 代 基 的 定位 效应 ， 引 入 了 分 速度 因素 这 个 概念 。 分 速度 因素 指 
的 是 进行 亲 电 取代 时 ， 一 取代 茶 的 茶 环 上 一 个 指定 位置 的 反应 速度 与 茶 环 上 的 一 个 
位 置 反 应 速度 的 比值 。 一 取代 苯 邻 、 间 、 对 位 分 速度 因素 的 计算 公式 为 : 


-如 ez/12xz 


° k.a/6 


L =a 2 
k... 


=Ë fl. z 
ET 


式 中 ，kwy 和 km- 分 别 为 在 同样 条 件 下 一 取代 葵 (Ph 一 Y》 和 荣 〈Ph 一 H) 进行 取 
代 反 应 时 的 反应 速度 。 因 为 茶 环 上 有 六 个 氢 可 以 被 取代 ， 所 以 茶 的 反应 速度 要 除 以 
6， 同 理 一 取代 茶 中 有 两 个 邻 位 、 两 个 间 位 和 一 个 对 位 ， 所 以 一 取代 茶 邻 、 间 、 对 位 
的 反应 速度 要 分 别 除 以 2、2、1。Z。、Zw、Z， 分 别 是 一 取代 莱 的 再 取代 产物 中 邻 、 


人 


取代 反应 ， 位 置 选择 性 也 比较 低 。 总 之 ， 选 择 性 是 由 反应 本 身 决 定 的 ， 它 既 取 决 于 
环 上 原 有 的 取代 基 ， 又 取决 于 亲 电 试剂 。 

3， 影 响 邻 、 对 位 取代 产物 比例 的 因素 

从 反应 几率 看 ， 一 取代 茶 的 亲 电 取代 有 反应 ， 邻 位 和 对 位 产物 之 比 应 为 2: 1， 但 
实验 结果 并 非 如 此 ， 因 为 它 还 受到 下 列 诸 因素 的 影响 。 

(1) 空间 效应 。 

亲 电 试剂 和 茶 环 上 原 有 取代 基 的 体积 越 大 ， 邻 /对 位 产物 之 比 越 小 。 例 如 不 同 的 
烷 基 葵 硝 化 产物 的 情况 为 

Ph 一 CH Ph 一 C2H5 ”Ph 一 CH(CH3) Ph—C(CH3) 
产物 (%) o- — 5845 45.0 30.0 15.8 
p- 37.15 48 62.3 72.7 
HEH] R 一 X 进行 烷 基 化 时 ， 产 物 随 R 基 的 变化 如 下 : 


R= CH— C2Hs 一 (CH3)2CH— {CH3)aC— 
产物 (%) ”0o- 53.8 45.0 375 0 

P 28.8 25.0 321 93 
(2) 电子 效应 。 


对 诱导 效应 来 说 ， 随 着 距离 的 增 大 ， 诱 导 效 应 很 快 减弱 ， 故 对 茶 环 的 邻 位 影响 
更 大 ;对 共 轴 效 应 来 说 ， 吸 电子 的 共 罗 效 应 对 邻 位 取代 有 利 ， 供 电子 的 共 思 效 应 则 
有 利于 对 位 取代 。 卤 茉 的 硝化 反应 ， 若 从 空间 效应 来 考虑 ， 由 氟 到 碘 邻 位 产物 应 逐 
渐 减 少 。 而 实际 情况 却 正好 相反 : 毛茶 12%、 毛 葵 30%、 溴 葵 38%. WE 41%。 这 
是 由 卤 原子 的 -I 效 应 决定 的 ， 从 所 到 碘 ，-I 效 应 越 来 越 弱 ， 造 成 邻 位 上 电子 云 密度 
越 来 越 大 ， 所 以 ， 邻 位 产物 增加 。 

(3) 亲 电 试剂 的 活性 。 

亲 电 试剂 活性 高 ， 其 位 置 选 择 性 低 ， 亲 电 试剂 活性 低 ， 其 位 置 选择 性 高 。 

《4) 试剂 与 莱 环 土 原 有 基 团 相互 作用 。 

某 些 时 候 亲 电 试剂 与 苯 环 上 原 有 基 团 发 生 相 互 作用 生成 活性 中 间 体 或 络 合 物 ， 
则 会 使 邻 位 产物 显著 增多 ， 甚 至 成 为 主 产物 。 例 如 1- 葵 基 -2- 甲 氧 基 乙 烷 用 泥 酸 硝 
化 时 邻 位 30%， 对 位 59%; 而 在 CH3CN 中 用 NzOs 硝化 时 邻 位 69%， 对 位 28%, 4 
位 产物 增多 的 原因 ， 被 认为 是 通过 下 列 历程 实现 的 : 


CHO ' a 6-ay asi 2CH2OCHs 
so- O-NO, NO 


Kolbe-Schmitt 反应 ， 即 水 杨 酸 的 制备 ， 是 经 由 一 个 邻 位 络 合 物 的 过 程 : 
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A " 
ONar OH 

n COOH 
oO! | co 互 变 异 构 aa come Nat = y 


(5) 溶剂 效应 。 

亲 电 取代 反应 通常 在 溶剂 中 完成 ， 溶 剂 对 反应 的 影响 在 某 些 例子 中 是 已 知 的 
例如 ， 取 代 苯 在 硝 基 甲 烷 中 的 氧 代 反应 ， 得 到 大 量 的 对 位 异 构 体 ， 因 为 亲 电 试剂 被 
溶剂 化 后 体积 变 大 ， 阻 碍 了 在 邻 位 上 的 进攻 。 


三 、 芳 环 上 的 亲 核 取代 反应 


芳 环 上 也 可 发 生 亲 核 取代 反应 ， 但 比较 困难 ， 需 要 具有 一 定 结构 的 底 物 ， 或 特 
定 的 试剂 ， 或 强烈 的 条 件 。 这 是 因为 芳 环 上 分 布 着 电子 云 ， 不 利于 富 电 子 的 亲 核 
试剂 接近 ， 且 芳 基 负 离子 不 稳定 , 不易 生 成 。 例如 氨 苯 与 NaOH 在 常 压 下 煮沸 几 天 ， 
也 不 发 生 反应 。 

芳 环 上 的 亲 核 取代 反应 ， 主 要 有 SN1 历程 、SN2 历程 和 茶 燃 历程 二 种 。 

1. Sd 历程 

按 SN1 历程 进行 的 反应 很 少 ， 即 使 是 非常 活泼 的 芳 基 卤化 物 ， 也 未 发 现 过 Sl 
历程 的 反应 ， 但 重 氨 盐 的 取代 反应 则 被 认为 是 按 .SNi 历程 进行 的 。SN1 历程 为 : 


TO 
Ow CY 


重 氮 盐 首先 分 解 产 生 芳 基 正 离子 ， 但 其 正 电荷 处 在 sp' 杂 化 轨道 ， 不 能 与 葵 环 
的 轨道 发 生 共 示 ， 所 以 很 不 稳定 ， 这 一 步 反 应 是 慢 的 ， 是 控 速 步骤 ， 随 后 非常 活 
泌 的 芳 正 离子 很 快 与 亲 核 试剂 反应 生成 产物 。 重 氨 盐 之 所 以 能 够 分 解 成 很 不 稳定 的 
人 个 很 容易 离 去 的 集团 ， 且 其 离 去 后 形成 稳定 的 Nz 分 


“支持 这 一 历程 的 证 据 是 

人 @ 动 力学 研究 结果 表明 ， 反 应 速率 是 一 级 的 ， 只 与 重 氮 盐 的 浓度 有 关 ， 与 亲 核 
试剂 的 浓度 无 关 。 

@@ 用 Ph 一 :二 N 作为 反应 物 ， 在 重 氨 盐 未 完全 分 解 之 前 进行 回收 ， 发 现 的 重 
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氮 盐 不 仅 包括 Ph 一 *N' 三 N， 而 且 包 括 Ph 一 N* 二 “N， 说 明 第 一 步 键 的 离 解 是 可 逆 
的 。 
加 重 氮 荣 气 硼酸 盐 在 省 莹 中 分 解 ， 可 得 高 价 省 化 物 。 


PhN:BF; +PhBr — > Ph BrPh - BF, 


外 在 重 氮 盐水 解 过 程 中 加 入 CI， 则 有 芳 基 和 毛 生 成 , 但 CI 的 加 入 并 不 影响 反应 
速度 。 

鲜 苯 环 上 带 有 供电 子 基 团 时 ， 有 利于 一 Nz* 带 着 一 对 电子 离 去 ， 同 时 ， 对 于 芳 基 
正 离子 也 能 起 到 稳定 作用 ， 故 有 利于 反应 的 进行 。 相 反 ， 当 环 上 有 了 吸 电 子 基 团 时 ， 
不 利于 亲 核 取代 反应 的 进行 。 

2. S2 历程 《加 成 一 消除 历程 ) 

亲 核 试剂 先 同 芳 环 加 成 ， 然 后 消去 一 个 取代 基 完 成 亲 核 取代 反应 ， 反 应 分 两 步 


进行 : 
OO: Nur — OK—> CT gt 


这 个 历程 同 饱和 碳 原子 上 的 亲 核 取代 反应 相似 ， 由 于 是 芳香 族 的 SN2 反应 ， 
此 ， 有 人 称 之 为 SNAr2 历程 。 
支持 这 一 历程 的 证 据 是 : 
反应 是 二 级 反应 ，v=K[ArZ][Nu:“]。 
@@ 与 饱和 碳 原子 的 SN2 反应 不 同 的 是 ， 反 应 经 由 一 个 碳 负 离子 中 间 体 ， 而 非 过 
渡 态 ， 该 中 间 体 在 特定 条 件 下 非常 稳定 ， 已 被 分 离 出 来 。 
OB 


MeQ OF 
ON MeO” ON NO; 


NO, 
《〈 深 紫色 的 盐 ) 
图 反应 : 
人 É Me a a s 
N -HX 
iO; H ÑO; 

当 X=Cl、Br、 1 时， 相对 反应 速度 为 43、4.3、1， 这 也 表明 控制 反应 速度 的 一 
步 不 包括 C 一 X 键 的 断裂 ， 反 应 是 分 两 步 进行 的 。 告 则 ， 由 十 Cl、Br、I 作为 离 去 
基 团 的 难 易 程度 不 同 ， 反 应 速度 将 出 现 较 大 的 差别 。 当 X=F 时 其 相对 于 工 的 反应 束 
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度 是 3300， 这 是 由 于 下 的 -I 效 应 远 远 强 于 CL、Br、I， 所 以 能 增加 碳 负 离子 中 间 体 
的 稳定 性 ， 使 反应 容易 进行 。 

按 SN2 历程 进行 的 亲 核 取代 反应 ， 当 环 上 有 了 吸 电 子 基 ， 尤 其 在 离 去 基 团 的 邻 、 
对 位 时 ， 使 反应 加 速 ， 有 供电 子 基 时 则 反应 受阻 。 因 为 邻 、 对 位 的 吸 电 子 基 ， 通 过 
共 入 效 应 使 与 离 去 基 团 直接 相连 的 碳 原 了 上 电子 云 密度 降低 ， 有 利于 亲 核 试剂 的 进 
攻 ， 同 时 ， 也 有 利于 碳 负离子 中 间 体 的 稳定 。 例 如 ， 下 面 的 取代 握 茶 ， 随 邻 、 对 位 


上 硝 基数 目的 增加 ， 反 应 越 来 越 容易 。 


Na 


NO; NO; 
1 Na 
NO; NO; 
NaHCO; Wik 
100 
O, O, 
ON Na 
NQ: ON NO; 
NaHCO: 溶液 
35C 


O; O, 
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z wA 
z 
NH; NH, 
< y. — 
ka H 
(b) J NE z 
z 
H 
要 as 
. SE. 
NH; 


当 乙 具有 +I 效应 时 ，( I ) 的 负电 荷 离 z Sun, 稳定， 故 邻 位 产物 为 主 产物 ; 
当 乙 具有 -工效 应 时 ,〈 开 ) 的 负电 荷 离 乙 较 近 ， 稳 定 ， 故 间 位 产物 为 主 产物 。 


z z A 
a 
` HN 
NH; 


(+ 工 ， 主 产物 ) (- 工 ， 主 产物 ) 
这 里 的 讨论 与 (a) 是 一 样 的 ， 读 者 可 以 自己 来 验证 。 
Ó 


GI, (+ 1， 优先 生成 )_ 
z 


O š O 
(c) 
x | cr. wasa — NH, 


间 二 取代 苯 ， 可 以 生成 两 种 不 同 的 茜 块 ， 在 两 种 情况 下 ， 都 要 消去 酸性 较 强 的 
氮 。 当 乙 具 肛 效应 时 ， 其 对 位 氢 酸 性 较 强 ， 容 易 消去 ， 反 之 ， 则 是 邻 位 氧 酸性 较 
强 ， 容 易 消去 。 至 于 氨 对 葵 烽 的 加 成 ， 与 (a). (b) 里 讨论 的 一 致 。 
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第 六 章 ”消去 反应 


消去 反应 (Elimination) 是 指 在 化 合 物 分 子 中 消除 一 个 小 分 子 的 反应 。 根 据 被 消去 
的 两 个 原子 或 原子 团 的 相对 位 置 ， 可 将 消去 反应 分 为 : 
to 消去 反应 ”在 同一 个 碳 原子 上 消去 两 个 原子 或 原子 团 ， 得 到 卡宾 〈 碳 烯 )。 


人 一 人 
x 


2，p- 消 去 反应 ”被 消去 的 两 个 原子 或 原子 团 在 相 邻 的 两 个 原子 上 ， 消 去 结果 
生成 含 不 饱和 键 的 化 合 物 。 因 为 B- 消 去 反应 是 最 普通 的 反应 ， - 般 所 说 消去 反应 就 
是 指 记 消去 而 言 ， 因 此 B- 字 常 省 略 。 


lg 
> 
3， 人 和 -消去 反应 ”被 消去 的 两 个 原子 或 原子 团 在 1.3- 碳 原子 上 ， 得 到 三 元 环 。 
/\ 人 
Ç Ç — c—C + XY 
X Y 
由 于 PB- 消 去 反应 最 常见 且 也 最 重要 ， 所 以 ， 本 章 主要 讨论 B- 消 去 反应 ， 对 热 
消去 反应 亦 作 简单 介绍 。 


第 一 节 ”BB- 消 去 反应 


“、B- 消 去 反应 历程 


在 气相 中 进行 的 B- 消 去 反应 可 能 是 通过 环 状 过 渡 态 进行 的 , 也 可 能 是 自由 基 反 
应 。 在 溶液 中 进行 的 消去 反应 为 离子 型 反应 。 根 据 共 价 键 的 破裂 和 生成 的 次 序 ， 可 
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按 历程 把 离子 型 消去 反应 分 为 三 类 ， 即 B1、E2 和 E1CB 三 种 历程 。 

1， 单 分 子 消去 反应 历程 

单 分 子 消去 反应 历程 分 两 步 : 第 一 步 ， 反 应 物 在 溶剂 等 作用 下 ， 碳 原子 和 离 去 
基 团 之 间 的 共 价 键 异 裂 生 成 活性 中 间 体 碳 正 离子 : 第 二 步 ， 碱 性 试剂 进攻 碳 正 离子 
的 B-H 原子 并 夺取 之 ， 碳 正 离子 生成 烯烃 。 


| | 


第 一 步 : 


第 二 步 ，B: + H. 
2 


例如 ; (CH3)s3CBr 一 坚 ~ (CHajsC + Br 


(CHa)aC” -> (CH3)2C=CH, 


离 去 基 X 的 离 去 由 于 涉及 到 共 价 键 的 异 裂 ， 因 而 能 量 较 高 ， 是 一 个 慢 步 骤 ， 是 
反应 速度 的 决定 步骤 ;第 二 步 是 B 氢 原 子 给 予 试剂 B〈 碱 ) 或 其 他 质子 接受 者 ， 是 
一 个 快 步骤 。 因此 反应 速度 不 依赖 于 碱 性 试剂 B 的 浓度 , 仅 与 反应 物 本 身 浓度 有 关 。 
动力 学 上 是 一 级 反应 , v=k[ 反 应 物 }。 决定 反应 速度 的 步骤 是 一 个 单 分 子 参与 的 反应 ， 
所 以 称 它 为 单 分 子 消去 反应 ， 用 El 表示 CE 表示 消除 反应 ， 是 消除 Elimination 的 
字 头 ,“1” 代 表单 分 子 )。 

从 El 历程 可 以 看 到 ， 它 经 过 了 和 Sxl 相同 的 碳 正 离子 历程 ， 因 此 ，SN1 利 Bl 
是 一 对 竞争 反应 。 例 如 : 叔 丁 基 氨 在 25C 时 溶 于 80% 的 含水 乙醇 中 ，E1 和 SNI P 
物 如 下 : 


emas CH; + Hy*O 
(CHy)aCCL — >. ea N 


人 + Ht 


El 和 SN1 一 样 ， 生 成 的 碳 正 离 子 可 以 发 生 重 排 ， 形 成 更 稳定 的 碳 正 离子 。 
例 : (CHDsC 一 CHJOH -Bo > CHC— CH 庆生 > (CHE 
0) 

—H , (CHy)zc 一 cHcHs 


C EASCN2EE `S 2 s 22 F S123 


E > CHCH 一 CH + C,H;OH + Br 
_ 9% 
例 ，CH50 + CH,CHACH,Br 
Ss2 > CH.CH,CH,OCHCH, + Br” 


91% 
实验 证 明 伯 卤 代 烷 、 季 狠 盐 等 在 强 碱 作 用 下 发 生 的 消除 反应 主要 按 E2 历程 进 


行 。 
3. E1CB 历程 
E1CB 历程 分 两 步 完 成 ， 第 一 步 是 B 位 的 C 一 H 键 断裂 形成 碳 负 离子 中 间 体 ， 
第 二 步 是 离 去 基 团 以 负离子 形式 离 去 形成 x 键 ， 完 成 反应 。 


H 

mpi 34 ç x > ç ç X + HB 

第 二 步 : —— c + x 

EICB 这 一 名 称 ， 是 来 源 于 身 负 离子 中 间 体 为 被 作用 物 的 共 俩 碱 ， 而 且 共 辆 大 
失去 离 去 基 团 生成 z 键 这 一 步 是 次 定 反应 速度 的 步骤 ， 此 步 反应 为 单 分 子 反应 ， 因 
此 称 为 共 辐 碘 单 分 子 消去 历程 ， 简 称 E1CB 历程 。 

有 下 列 结构 特征 的 化 合 物 易 发 生 E1CB 历程 消除 反应 。 

(1) 在 B 碳 原子 上 连 有 吸 电子 基 团 。 因 为 吸引 电子 的 原子 团 位 于 p 碳 原 子 上 
时 ， 使 碳 原子 上 连 有 的 馆 原 子 的 酸性 增强 ， 有 利于 质子 转移 给 碱 ， 并 且 使 形成 的 
碳 负离子 稳定 。 

(2) CX 刍 不 容易 高 解 ， 即 CX 键 在 质子 转移 以 前 不 发 生 破裂。 


OOCCH; OOCCH; 时 
Bi: n, ws; P "sss (Te 
二 、 清 去 反应 的 取向 


某 一 化 合 物 在 消除 反应 过 程 中 有 可 能 生成 两 种 不 同 结构 的 烯烃 时 ， 则 消去 反应 
的 趋向 规律 及 影响 消去 反应 取向 的 因素 是 一 个 很 重要 的 问题 。 在 有 机 化 学 中 ， 我 们 
已 学 过 消除 反应 取向 的 两 个 经 验 规则 , 即 查 依 采 夫 (Saytzeff) 规 则 和 人 霍 夫 押 (Hofmann) 
规则 。 
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1. Saytzeff 规则 

hwe. RE 2: 4k, BSiRIKONCE, BUEpR0UM Ae tB sy grikas 
夫 规 则 ， 即 主要 产物 为 双 键 碳 原子 上 烃 茶 最 多 的 烯烃 。 

例 : CHCHCHCHBrCHS 一 ci > CH;CH;CH;CH=CH; + CH;CHbCH=CHCH, 

31% 69% 

这 个 规则 是 Saytzeff 于 1875 年 提出 的 ， 我 们 称 它 为 Saytzeff 规则 。 研 究 发 现 ， 
磷酸 烷 基 酷 的 消去 反应 一 般 情况 下 也 遵循 Saytzeff 规则 。 

2. Hofmann 规则 

frW3DROOECTeoERECFEDSEOF B0DBE, W12F4k085240nk X E b05 E KIV, 
遵从 霍 夫 曼 规则 ， 即 消 太 反应 的 主要 产物 是 在 双 键 碳 原子 上 连 有 烃基 数 日 最 少 的 烯 
烃 。 


CH 
例 ，CH3CHCHCHS 一 (CH;yC=CHCH, + (CHy>CHCH=CH; 
ch 14% 86% 


这 一 规则 是 Hofmann 在 19 世纪 后 期 发 现 的 ， 称 为 Hofmann 规则 。 

3. 两 种 规则 的 解释 

在 Bl 历程 中 被 消去 的 原子 或 原子 团 X 首先 异 裂 分 离 出 去 ， 此 步 发 生 于 生成 新 
的 双 键 之 前 ， 因 此 决定 消除 反应 方向 的 因素 是 在 第 一 步 一 一 碳 正 离子 转化 为 烯烃 的 
一 步 ， 是 天 个 或 三 个 可 能 生成 的 烯烃 的 稳定 性 ， 在 此 情况 下 ， 遵 从 查 依 采 夫 规 则 。 

为 什么 双 键 碳 原子 上 连 有 烃基 越 多 的 烯烃 越 稳定 呢 ? 

这 可 以 从 烃基 的 超 共 秒 效应 来 解释 。 如 2- 溴 成 烷 脱 澳 化 氢 的 反应 ，1~ 戊 烯 占 
31%，2- 成 烯 占 69%。 因 为 2- 戊 烯 CH,CH;CH=CHCH; 有 5 个 C—H o 键 与 双 键 中 
的 r 键 形成 超 共生 ， 而 1 一 皮 烯 CH;CH;CH;CH=CH; 有 2 个 C—H o 键 与 双 键 中 的 
工 键 形成 超 共 辆 ， 故 2 一 成 烯 比 1 一 成 烯 稳定 ，2 一 友 燃 的 产量 高 。 

E2 反应 的 择 向 则 与 其 过 渡 态 的 形成 及 稳定 性 紧密 相关 。 在 完全 协同 的 E2 反应 
中 ， 过 渡 态 已 具有 部 分 双 键 的 性 质 。 因 此 ， 在 产物 中 能 使 烯烃 稳定 的 因素 ， 也 可 以 
使 其 相应 的 过 渡 态 稳定 。 如 下 式 中 过 渡 态 CH) 比 过 渡 态 〈 L ) 有 较 大 的 超 共 斩 效 
应 ， 牛 成 《II) 所 需 的 活化 能 低 ， 所 以 消除 反应 的 主要 产物 是 中 过 渡 态 〈I1 ) 得 到 
的 CHCH2CH=CHCH3， 即 遵从 查 依 采 夫 规则 的 产物 。 
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8 


6 
Br m 
Cuci c== c= CH+CH;CH*— CCHs 
1 1 
H H-- oo Cao 有 H 


(I (H) 


8 3t 980 K COE T ERES AOBRI, tgkaE T WRH husk 
醇 的 相对 活性 ， 卤 代 烷 或 醉 对 El. E2 反应 的 活性 次 序 都 是 3">2>1T。 

Hofmann 规则 的 解释 ， 由 于 带 正 电 荷 的 原子 团 的 强 有 力 的 吸 电子 诱导 效应 (-1) 
对 于 两 个 p 碳 原子 上 的 作用 是 等 同 的 ， 使 B 碳 原子 上 的 氢 原 子 具 有 相同 的 质子 化 能 
力 ， 但 连 在 B 碳 原子 上 的 烃基 的 给 电子 诱导 效应 〈+I) 又 使 B 碳 原子 上 的 氨 原 子 的 
质子 化 能 力 降 低 。 因 此 ， 连 有 烃基 最 少 的 碳 原子 上 的 所 原子 质子 化 趋势 大 ， 换 句 话 
说 此 氮 原 子 的 酸性 较 大 。 所 以 首先 由 此 $B 碳 原子 上 消除 -个 氢 原 子 ， 而 得 到 遵从 埠 
夫 昌 规则 的 产物 。 

Pas oH 一 全 w CH;CH,CH=CH, + CH;CH=CHCH; + N(CH3) 

N(CH 95% 5% 

如 果 在 了 B 碳 原子 上 连 有 强 有 力 的 吸 电子 基 团 , 如 C 一 OR, 一 NOs, 一 SO2R, 一 

CN， 一 CeHs 等 ， 则 遵从 查 依 采 夫 规 则 。 


六 SY cuca i + sss 
Na 
进一步 研究 发 现 ， 消 去 反应 的 取 间 还 与 离 去 基 团 的 性 质 、 进 攻 试 剂 碱 的 体积 的 


大 小 有 关 〈 表 6-1)。 
表 6-1 某 些 E2 消除 的 产物 比 


作用 物 烯 的 组 成 《%) 
CH3CHyCHyCH2CHCHS #% 331 2- 已 燃 
l 1- 己 燃 
x 反 Jü: 
x= I CH;O CH;.OH 19 63 18 
a CH;O CH:OH 33 5 17 
F CH;O` CH:OH 69 2 9 
1 (CHa)aCO- (CHaaCoOH 78 BY 7 
Cl (CH3)aCO- (CHa)aCOH 91 5 4 
L 


É (CH.);CO (CH3)3COH 97 1 
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总 结 : 

(1) El 历程 :由 讽 代 烃 等 发 生 消 除 生成 烽 烃 ， 产 物 的 稳定 性 起 决定 作用 ， 遵 
从 查 依 采 夫 规则 。 

(2) E2 历程 : 卤 代 烃 等 发 生 消除 生成 烯 ， 产 物 的 稳定 性 起 决定 作用 ， 亦 遵从 
查 依 采 夫 规则 。 

《3) E2 历程 : 当 被 消除 的 原 了 财 X 为 带 正 电荷 的 原子 团 时 ， 则 遵从 霍 夫 曼 规 
则 ， 是 诱导 效应 起 主导 作用 。 但 当 B 碳 原子 上 存在 强 吸引 电子 的 原 了 团 时 ， 则 遵从 
查 依 采 夫 规则 。 

此 外 在 消除 反应 中 形成 双 键 的 方向 有 另外 一 些 规则 。 

(1) 不 管 是 哪 一 种 反应 历程 ， 形 成 的 双 键 不 能 位 于 桥头 碳 原 子 上 (除非 当 环 很 


大 时 )。 
—>— pe 
另外 有 些 化 合 物 不 能 发 生 消除 反应 ， 这 一 规则 称 为 布 瑞 特 定 则 。 


> 


(2) 不 管 是 哪 一 种 反应 历程 , 如 果 在 发 生 消 除 反应 的 化 合 物 的 分 子 中 已 有 双 键 
(C=C 或 C=0) 存在 ， 并 且 和 新 形成 的 双 键 共 纯 ， 则 此 种 共 罗 产 物 占 优势 。 


三 、 消 去 反应 的 立体 化 学 


由 于 El 历程 的 中 间 体 是 平面 构 型 的 碳 正 离子 ， 顺 式 消去 与 反 式 消去 都 容易 发 
生 ， 所 以 通常 没有 立体 选择 性 。 

在 E2 历程 的 消去 反应 中 ， 假 定 X 为 离 去 基 ， 由 于 a-C 一 X 键 和 B-C 一 H 键 逐 
渐变 弱 ， 两 个 碳 原子 的 成 键 轨道 由 sp’ 杂 化 逐渐 变 到 sp? 杂 化 ， 最 后 C—X 和 C—H 
键 完全 断裂 ， 两 个 p 轨道 完全 平行 重 又 生成 x 键 ， 整 个 过 程 几乎 是 协同 进行 的 。 

如 果 B-H 和 在 同一 边 发 生 消去 反应 ， 则 为 顺 式 消去 〈 简 称 为 syn 消去 )。 

如 果 B-H 和 和 在 异 边 发 生 消去 反应 ， 则 为 反 式 消去 〔 简 称 为 anu 消去 )。 

许多 实验 事实 说 明 ，E2 反应 多 数 是 反 式 消除 的 。 

例如 : 1,2- 二 莱 基 -1- 溴 丙烷， 含有 两 个 手 性 中 心 ， 有 两 对 对 映 体 。 在 消除 HBr 
的 E2 反应 中 ， 一 对 对 映 体 只 产生 顺 式 烯烃 ， 而 另 -对 对 映 体 只 产生 反 式 烯烃 。 
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JeF CIR, 2R) 异 构 体 或 它 的 对 映 体 CS, 2S) 消除 后 得 到 的 是 顺 式 烯烃 。 


而 CIR, 2S) L osa (1S, 2R) 得 到 反 式 烯烃 。 


a 


对 于 脂 环 化 合 物 的 E2 消去 反应 ， 只 有 当 两 个 被 消去 的 原子 或 基 团 都 处 于 直立 
键 位 置 〈 反 式 ， 对 位 交叉 构象 ) 时 ， 才 能 顺利 发 生 消去 。 两 个 处 于 平 伏 键 〈 反 式 ) 
位 置 的 取代 基 一 般 不 能 引起 双 分 子 消去 ， 顺 式 化 合 物 〈 其 中 一 个 为 直立 键 ， 一 个 为 
平 伏 键 ) 消去 的 反应 很 难 发 生 。 

CH(CH;> 


H 
H 
#: H 一 ~ CH 一 人 2>— Cuci 
q 
3 100% 


H 


HG 一 cn 一 2— CHCIby cu- 人 CC cen 


CH a 75% 25% 


在 E2 反应 中 ， 虽 然 反 式 消 去 极为 普遍 ， 但 硕 式 消去 也 存在 。 当 C 一 H 键 和 C 
一 X 键 不 能 处 于 反 式 共 平面 构象 时 ， 则 消去 反应 可 能 按 上 顺 式 消去 进行 。 例 如 ， 气 化 
的 原 洲 烷 基 演 用 碱 处 理 得 到 94% 的 顺 式 消去 产物 。 


Br 

信人 一 一 和 -AAA 2 H, 
"H 可 
D 


当 顺 式 氨 比 反 式 气 活 滩 时 ， 顺 式 消 去 占 优势 。 倒 如 
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a 碳 或 B 碳 原子 上 连 有 Ar 及 C=C 时 ， 不 论 是 El 或 E2 历程 ， 都 使 反应 速度 增 
加 。 # 8 碳 诛 子 上 连 有 豚 引 电子 的 诛 子 或 基 团 时 ， 如 Br、Cl、Ts、NO CN、SR 等 
都 使 E2 消去 反应 速度 增加 。 

2， 进 攻 试 剂 的 影响 

在 El 与 Sl 反应 中 ， 决 定 反应 速度 的 步骤 是 碳 正 离子 的 生成 ， 进 攻 试 剂 的 影 
哆 不 大 ; 试剂 碱 性 蝇 弱 对 E2 影响 很 大 ， 其 碱 性 越 强 ， 愈 容易 夺取 B-H BT, WN 
有 利于 E2 反应 。 
例如 :CH3) ;C—Br+C;H;OH 一 > (CH3;yCOCHs+(CH3)2C=CH; 

81% 19% 
(CH3)sC—Br+ CHsONa 一 Ed。 CH3)sCOCHs+H(CH3)C=CH; 
7% 93% 

由 此 例 看 出 ， 试 剂 的 碱 性 增强 ， 消 去 产物 比例 明显 增加 。 

弱 碱 性 的 亲 核 试剂 有 利于 SN2 反应 。 例 如 工 和 CH3COO 为 弱 碱 ， 但 为 强 亲 核 
试剂 ， 这 类 试剂 不 发 生 E2 反应 而 发 生 SN2 反应 。 当 我 们 将 伯 卤 代 烷 或 仲 卤 代 烷 用 
-NaOH 水 解 制 醇 时 ， 由 于 OH 既是 - -个 强 碱 又 是 一 个 强 亲 核 试剂 ， 因 此 取代 反应 和 
消除 反应 同时 发 生 ， 得 到 醇和 烯 的 混合 物 。 当 我 们 改 用 弱 碱 乙酸 盐 时 ， 因 乙酸 根 离 
子 为 弱 碱 ， 却 是 一 个 强 亲 核 试剂 ， 因 此 只 发 生 SN2 反应 ， 将 卤 代 烷 转变 成 乙酸 酯 ， 
再 将 得 到 的 乙酸 酯 水 解 得 到 醇 。 

3， 溶 剂 的 影响 

如 果 只 是 从 反应 速度 决定 步骤 来 考虑 ， 亲 核 取 代 反 应 历程 和 B W £S PLN 
着 共同 之 处 。SN1 和 El 具有 共同 的 反应 速度 决定 步骤 ， 都 是 形成 碳 正 离子 这 一 步 ， 
所 以 它们 具有 相似 的 溶剂 化 效应 ,SN2 和 E2 反应 中 , 由 试剂 到 离 去 基 团 的 电子 转移 
情况 是 相似 的 , 不 同 的 是 SN2 和 E2 的 过 渡 态 的 电荷 分 散 程度 不 同 , SN2 的 过 渡 状 态 
的 电荷 分 散在 三 个 原子 上 ，E2 的 过 渡 状 态 的 电荷 分 散在 五 个 原子 上 ， 因 而 在 E2 的 
过 渡 状 态 中 电荷 分 散 程度 大 于 SN2 的 过 渡 状 态 中 电荷 分 散 程度 。 


[Et] [St] 


SN2 过 渡 态 E2 过 液态 


当 溶 剂 极 性 增 大 时 ， 由 于 它 有 利于 电荷 集中 而 不 利于 电荷 分 散 ， 因 此 SN2 产物 
相应 增加 。 所 以 碱 的 水 溶液 有 利于 SN2 历程 ， 形 成 取代 产物 ， 碱 的 醇 溶 液 则 有 利于 
E2 记 程 ， 形 成 烯 。 

4， 温 度 的 影响 

在 消去 反应 过 程 中 ， 需 要 断裂 C 一 H 键 ， 故 消去 反应 所 需 的 活化 能 较 取代 反应 
高 ， 因 此 ， 提 高 温度 可 提高 消去 反应 产物 的 比例 。 如 醇 在 酸性 条 件 下 脱水 ， 在 较 低 


0 


温度 下 生成 取代 产物 本 ， 而 在 较 高 温度 时 ， 则 生成 消去 产物 烯 。 


第 二 节 ” 热 消去 反应 


有 一 些 类 型 化 合 物 在 加 热 时 发 生 消去 反应 ， 不 需要 其 他 试剂 的 作用 ， 是 单 分 子 
反应 ， 这 种 类 型 的 反应 常 在 气相 进行 ， 称 为 热 消 去 反应 。 


一 、 热 消去 反应 访 程 


热 消去 反应 历程 经 过 环 状 过 渡 态 ， 被 消去 的 两 个 原子 或 基 团 在 它们 离开 的 同时 
而 彼此 形成 新 键 ， 这 种 消去 必定 为 顺 式 消去 ， 在 反应 过 程 中 形成 四 元 、 五 元 或 六 元 
环 状 过 渡 态 ， 在 这 个 过 渡 态 中 ， 成 环 的 四 个 或 五 个 原子 位 于 同一 平面 。 但 在 六 元 环 
的 六 个 全 和 人 位 -下 到 
I 
9 >» + HoocR 
OC—R 


1 1 
二 L. 
H< Gia, —= —C=C— + HCHNR, 


5 


热 消去 反应 历程 的 特点 : 

《1) 动力 学 研究 此 类 反应 为 一 级 反应 。 

“2) 反应 为 顺 式 消去 ， 只 有 在 8B 碳 原 子 上 有 顺 式 氧 原子 时 ， 消 除 反应 才能 发 
生 。 

(3) 不 发 生 重 排 。 


二 、 儿 个 典型 的 热 消 去 反应 


1， 羧 酸 酯 的 热 消 去 
法 酸 酯 的 热 消去 反应 在 较 高 温度 下 进行 。 常 用 的 半 酸 酝 为 醋酸 能 ， 它 是 -~ 个 气 
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相反 应 ， 不 用 溶剂 ， 不 需要 酸 催化 ， 产 率 较 高 ， 产 物 较 容易 纯化 ， 不 发 生 双 键 移 位 
和 碳 胸 重 排 。 

羧 酸 酯 的 热 消 去 反应 的 环 状 过 渡 态 一 般 由 6 个 原子 组 成 ， 只 有 当 被 离 去 的 基 团 
处 于 顺 式 时 ， 才 形成 碳 一 碳 双 键 。 


0 
HC C— CH 


Á A 
omacy) 9 —= be £ — GH+sCH— CH, + CH,CO0H 
É OHC_ .0 
H 
六 个 原子 环 状 过 渡 态 


消去 的 立体 化 学 : 为 顺 式 消去 。 
例 ，1- 乙 酰 氧 基 ~2- 握 -1,2- 二 莱 基 乙 烷 消去 反应 。 


` a H 
Pe SQ — y zea 顺 式 消去 
D Ph 
a s > "= < 、 
"Í Va 8 一 ph。 顺 起 消去 
H Ph 
环 状 化 合 物 的 热 消 去 也 是 顺 式 消 去 。 


H 
H aooB 
H 
全 -Cam 
H ooccH, 


化 合 物 中 被 消除 的 原子 团 CH3COO 位 于 直立 链 ， 不 能 与 COOEt 原子 团 相连 的 
碳 原子 形成 双 键 ， 虽 然 形 成 的 双 键 和 COOEt JR T Hi3t$p, 因为 这 个 碳 原子 上 没有 和 
CHsCOO 原子 团 处 于 同 侧 的 平 伏 键 ， 所 以 只 能 和 另 一 个 碳 原子 上 的 与 CH3COO 位 
于 同 侧 的 平 伏 键 上 的 氧 原子 共同 消去 而 形成 双 键 。 

消去 方向 ; 链 状 的 羧 酸 酯 热 消去 主要 遵从 Hofmann 规则 。 


OCOCH, 


A 
CH;CH;CHCH; 一 全 > CH,CH,CH=CH, + CH;CH— CHCH; 
57% 43% 


1 OY La Sa 


FOR 3850883835 2: 13838 Saytzeff 规则 。 


CHMeo; 
TB 
m: J eA eS. Me 一 人 六 CHMe + Me 一 人 六 CHMe; 
LH — 
Ch. OOOH 65% 35% 


2， 黄 原 酸 酯 的 热 消 去 

黄 原 酸 栈 热 分 解 得 到 烯 、 硫 醇 及 COS 的 反应 称 为 楚 加 耶 夫 反 应 。 

黄 原 酸 酮 是 用 醇和 NaOH 及 CS 作用 形成 ROCSSNa， 再 用 CH3I 处 理 得 到 。 
此 楚 加 耶 夫 反应 是 将 醇 变 为 烯 的 特殊 反应 。 其 优点 是 醇 脱 水 时 不 发 生 重 排 ， 那 些 朋 
航 直 接 制 烯 发 生 重 排 的 反应 ， 可 用 和 楚 加 耶 大 反应 来 避免 重 排 发 生 。 

历程 黄 原 酸 酯 的 热 消去 反应 经 过 六 元 环 状 过 渡 态 。 


一 C 由 二 | O 
H— Ço 一 全 > —c=c— + | R 
S==C-—sRk [一 ~RSH+ cos 


op 
Cr” / xw Z: n 
Ni CH; CH 
Je < s a. N= Z 
cH,” / NCH; 


3， 坡 胺 氧化 物 的 热 消 去 

叔 胺 氧化 物 的 热 消去 反应 称 为 考 普 色 应 ， 这 个 反应 通常 将 胺 和 氧化 剂 混合 ， 不 
需要 高 析 胺 氧化 物 ， 反 应 条 件 较 温和 ， 很 少 发 生 副 反应 ， 形 成 的 燃 类 不 发 生 重 排 。 

历程 ， 这 个 反应 为 五 元 环 状 过 渡 态 。 


CC — ka + HONR; 
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， 第 一 节 ”加 成 反应 的 概念 和 分 类 


凡 有 机 化 合 物 中 的 重 键 与 其 他 试剂 反应 而 变 为 比较 饱和 或 完全 饱和 键 的 反应 ， 
称 为 加 成 反应 (Addition reaction)。 加 成 反应 可 分 为 两 类 : 一 是 由 相同 原子 所 组 成 
的 重 键 的 加 成 反应 ， 主 要 为 碳 一 碳 双 键 及 参 键 ， 一 是 由 相 异 原子 组 成 的 重 键 的 加 成 
反应 ， 如 C=0 及 C=N 等 。 前 者 的 重 键 由 两 相同 原子 所 组 成 ， 无 极 性 ， 而 后 者 
重 键 上 相 红 原子 的 电 负 性 不 同 ， 产 生 显著 极 性 。 故 二 者 的 反应 机 理 并 不 完全 相同 
根据 反应 历程 ， 加 成 反应 又 可 分 为 离子 型 加 成 、 自 由 基 加 成 和 协同 加 成 三 类 。 离 子 
型 加 成 又 可 分 为 亲 电 加 成 和 亲 核 加 成 两 类 。 本 章 主 要 讨论 亲 电 加 成 和 亲 核 加 成 反应 。 


第 二 节 亲 电 加 成 反应 


在 决定 反应 速度 的 步 又 中 ， 出 亲 电 试剂 进攻 而 进行 的 加 成 反应 称 为 洒 电 加 成 反 
应 。 碳 一 碳 不 饱和 键 中 关键 较 弱 ， 所 以 它们 很 容易 和 缺 电 了 的 末 电 试剂 进行 反应 。 
烯烃 和 亲 电 试剂 加 成 时 反应 访 程 如 下 : 

第 一 步 


第 二 步 


进攻 试剂 可 以 是 正 离 子 ， 也 可 以 是 偶 极 或 诱导 偶 极 带 正 电荷 的 一 端 ， 反 应 第 二 
步 为 负离子 和 正 离子 结合 得 到 最 终 产 物 。 除 上 述 机 理 外 ， 根 据 亲 电 试剂 的 性 质 还 可 


2 J 3 


有 下 列 三 种 历程 ; 
O) 离子 对 和 碳 正 离子 历程 : 
= E t: " A 3 
c=c_ + us DC — >< 
E Y 
l = >= 
= ab kapu: 
2 t< anti” R 2 
c=c 
£ N 
Y 
(2) 环 状 正 离子 历程 : 
E 
C=C_ +E ctc — > "c= c— 
Z“ N 《 Z SS 
(3) 三 分 子 加 成 历程 : 
fy 
=c, 2E—Y+— “°= ee +Et + Y 
/ N . N VA Y 
E—Y 


以 上 三 种 历程 这 里 不 再 详 述 。 
一 、 烯 烃 酸 俱 化 水 化 反应 


烯烃 在 酸性 催化 剂 的 存在 下 与 水 加 成 生成 醇 是 一 个 经 典 的 有 机 反应 ， 实 际 应 用 
很 重要 。 加 成 方向 遵从 马尔 科 夫 尼 科 夫 (Markovnikov) 规则 : 不 对 称 烯烃 与 不 对 称 
试剂 ， 如 水 、 卤 化 氢 等 加 成 时 ， 氧 原子 加 到 含 氧 较 多 的 双 键 碳 原子 上 ， 负 性 基 团 ， 
如 氧 氧 根 负离子 、 卤 负离子 等 加 到 含 氧 较 少 的 双 健 碳 原子 上 。 反 应 首先 生成 碳 正 离 
子 中 间 体 ， 进 而 与 水 分 子 结合 生成 醇 : 


人 人 


RCH— CH, —ËŠ, RR CH, ae RCH— CH -四 RH 一 cm 
eb OH 

这 种 位 置 选择 性 是 由 其 加 成 机 理 决 定 的 。 加 成 是 分 步 进行 的 ， 首 先是 氧 离子 进 
必 碳 一 碳 双 键 ， 形 成 碳 正 离子 中 间 体 ， 这 - 步 是 慢 反 应 ， 是 反应 的 决定 步骤 。 由 于 
两 个 双 键 碳 原 了 选择 正 电荷 的 能 力 不 一 样 ， 因 此 ， 气 离子 选择 进攻 负电 荷 较 多 的 碳 
原子 ， 形 成 矶 氧 键 ， 同 时 生成 -个 较为 稳定 的 碳 正 离子 ， 然 后 是 负离子 与 碳 正 离子 
结合 形成 产物 。 碳 正 离子 的 稳定 性 顺序 为 : 

RaC*>R2CH' >RCH2 >CHs 

实验 证 明 ， 考 双 键 碳 上 连 有 供电 子 取代 基 时 ， 会 使 水 合 反应 速度 加 快 。 在 含 氧 
酸 中 ， 烯 烃 可 溶解 ， 形 成 含 氧 酸 酯 ， 反 应 是 可 逆 的 ， 中 间 体 可 以 追踪 。 对 于 简单 燃 
烃 还 存在 -个 困难 ， 就 是 不 宜 用 谱 图 法 追踪 反应 的 进行 ， 为 此 大 部 分 研究 工作 都 是 
用 共 斩 烯 烃 。 例 如 ， 用 苯 乙 烯 进行 机 理 研究 较为 方便 。 下 面 是 用 茶 乙 烯 的 二 气 标 记 
物 所 进行 的 水 合 反应 : 


四 - 品 
PhCH=— cp, <Ë Z= ma cup, = 人 phen cup 
no 
# 
mm 一 一 cm 
OH 


上 述 反应 是 可 逆 的 ， 苯 环 上 有 斥 电子 取代 基 时 ， 反 应 速度 加 快 ， 溶液 中 有 了 醇 
时 ， 能 生成 醚 的 副 产 物 ， 同 位 素 交 换 反 应 发 生 在 碳 正 离子 生成 之 后 。 实 验 得 到 的 这 
些 结果 都 符合 决定 速度 的 是 质子 化 ， 并 生成 碳 正 离子 中 间 体 的 机 理 。 同 样 ， 在 2- 甲 
基 琴 烯 和 2,3- 二 甲 基 -2- 丁 烯 等 非 共 斩 燃 烃 中 ,所 观测 到 的 一 般 酸 催化 作用 和 溶剂 同 
位 素 效应 的 数据 也 符合 速度 控制 步骤 是 质子 化 作用 的 机 理 。 给 电子 基 在 C—C 上 使 
水 合 反 应 速度 加 快 ， 座 烯 比 乙烯 水 合 反应 快 ， 异 丁 烯 水 合 反应 速度 更 快 。 对 乙烯 基 
醚 在 酸性 溶液 中 的 水 合 反应 的 研究 表明 ， 最 初 的 加 成 物 不 稳定 并 分 解 成 镍 基 化 合 物 
利 醇 。 动 力学 结果 表明 : 水 化 过 程 是 决定 速度 的 步骤 。 


OH 
"a @ no 
RCH: ç akar oR = > RCHC 一 OR 
s: 全 GR) R 


— > RCH;COR'+ROH 


水 合 反应 的 立体 选择 性 很 差 。 例 如 12- 二 四 基 环 已 烯 水 合 时 ， 产 物 中 顺 式 加 成 
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产物 和 反 式 加 成 产物 的 比例 相等 : 


一 、 烯 烃 与 押 化 氢 的 反应 


碳 一 碳 重 键 加 讽 化 氢 是 有 机 合成 中 形成 碳 贞 键 的 重要 方法 。 可 以 用 HX 作为 加 
成 试剂 家 接 加 上 讽 化 氢 ， 也 可 以 使 重 键 先 硼 氢 化 再 讽 化 而 间接 加 协 化 氢 。 碳 一 碳 双 键 
直接 加 讽 化 氢 是 典型 的 亲 电 加 成 反应 。 不 同 讽 化 氨 的 活性 顺序 是 HI>HBr> HCl。 
应 用 最 多 的 是 加 HBr 和 HCI, Jn HI 的 反应 虽然 很 容易 ， 但 因 HI 具有 还 原 性 ， 如 果 
HI 过 量 ， 得 到 的 不 是 碘 代 烃 ， 而 是 双 键 的 加 氧 产物 。 

H 


I 
| 
SEE s: > C—C 
| | | 
浓 氨 碳 酸 或 氢 澳 酸 都 能 与 双 键 加 成 ， 浓 盐酸 则 比较 困难 。 在 实施 烯烃 与 HX 的 
加 成 反应 时 ， 一 般 不 使 用 HX 的 水 溶液 。 这 一 方面 是 因为 卤化 氨水 溶液 活性 较 小 ， 
另 一 方面 是 为 避免 烯烃 和 水 的 副 反应 。 通常 是 把 卤化 气 深 于 醋酸 ,再 与 烯烃 相 混合 ， 
或 者 直接 把 卤化 氮 通 入 烯烃 ， 以 烯烃 本 身 作 溶剂 。 加 省 化 氧 一 般 在 室温 下 进行 ， 加 
氯化氢 常 需 加 热 ， 或 加 些 AlCl 催化 。 
烯烃 与 而 化 氢 的 加 成 有 区 域 选 择 性 , 即 HX 对 不 对 称 烯烃 的 加 成 符合 马 氏 规 则 。 
rx 八 
R—Ü—CH=CH, + H—X— ROCHXCH; 
事实 上 ， 碳 一 碳 双 键 的 加 成 方向 决定 于 两 种 可 能 活性 中 间 体 的 相对 稳定 性 ， 反 
应 总 是 主要 朝 形成 较为 稳定 的 那 种 中 间 体 的 方向 进行 。 马 氏 规则 包含 在 这 一 普遍 规 
律 之 中 。 


HI 


> 


RCH 一 CHz + +RCH,CH,X 
x 


"` "N ( 主 ) (次 ) 
CH 一 > CH 一 CH +H— X—> [CH3CHCHs] +X-— s CH;CHXCH; 
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AN 
CH 一 CH + Br 人 2 w: B > CH -CH 


(NB=CR . rŠ .NoP 等 ) 
对 烯烃 加 议 素 的 立体 化 学 ， 实 验 结果 的 理论 解释 ， 一 般 认 为 反应 中 环 状 正 离子 
的 生成 是 主要 的 ， 同 时 还 有 部 分 开放 型 碳 正 离子 生成 。 


N 
RCH 一 CH,;— > RCH 一 CH 二 一 一 RCH-—CH;Br 


WB TUR MRBGEKAR CHOX) EB, KAF3RBPEOPERfERA, S UE 


式 加 成 产物 。 
上 Z > cc 
p4 Br 
I Br 
#E3ERRIRSSIE BS f t0P], PTAMOTIKOCEKIE B FEE E WDON R, Xp RE 
反 式 加 成 。 如 果 中 间 体 主要 是 以 离子 对 存在 , 那么 , 顺 式 加 成 有 可 能 成 为 主要 产物 。 


£N 
Pea Bs BS 
Br. Br 
k. AP gk. "2 成 < 
S x< sP sp 
Ny PA `N 


men ` 
四 、 其 他 亲 电 加 成 反应 
砚 氢 化 反应 是 指 烯烃 与 甲 磺 烷 或 取代 的 甲 砚 烷 的 反应 ,这 是 1957 年 由 布衣 (H.C. 


Brown》 发 现 的 反应 。 反 应 中 由 础 烷 提供 B 一 H 链 的 加 成 ， 故 称 硼 氢化 反应 : 
3RCH=CH>+BH; —> (RCH2CH2)aB 
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该 反应 是 制备 本 的 重要 方法 ， 因 二 烃基 础 谋 经 氧化 水 解 可 得 到 醇 。 


RsB+3H20, — H > 3ROH+H58O， 
由 于 甲 确 烷 非常 活 泌 ， 友 应 中 一 旦 生成 就 变 成 一 聚 体 ， 所 以 砚 氧 化 反应 中 实际 
上 使 用 的 是 乙 确 烷 。 乙 硼 烷 是 由 硼 氢 化 钠 与 三 氟 化 硼 反 应 制 得 ; 
3NaBH4+4BF3 — Ë >» 2B2Her3NaBF4 


乙 硼 烷 一 旦 生成 立即 与 烯烃 进行 反应 ， 就 可 以 得 到 硼 氢 化 产物 ， 再 经 氧化 水 解 
后 得 到 反 马 氏 醇 。 


po H 
Oh 2 CHOH 
CH OH208 OH G. 
C; CH 
确 氢 化 反应 是 高 度 区 域 选 择 性 反应 。 
e 8 了 
s RE 
R“ ) 和 | 
一 B H 
e ° 
H 


S bn 6 38243 T E. ZAA YKI SEK AKA AES A T'HI 
原子 进攻 取代 基 较 少 的 双 键 碳 原子 ， 从 电子 效应 看 ， 由 于 B 一 H 键 的 极 化 ， 使 得 硼 
原子 必然 加 在 烃基 取代 较 少 的 双 键 碳 原子 上 。 

CH3CH2CH=CH + B2H6 —— (CH|CH,;CH;B + 人 
CH; 
93% 


7% 
43% 57% 2% 98% s 
~ x "s 
(CH3hCHCH=CHCH3 (CH;>C=CHCH(CHsy; CH; 


硼 氮 化 反应 为 一 步 反 应 。 反 应 结果 生成 顺 式 加 成 产物 ， 中 间 经 过 一 个 由 四 原子 
组 成 的 环 状 过 渡 态 : 


100% 


和 k aa. 0441 


BL, MHSULEDNARJSriKAIk2e EC, XPE, MIRSEHTAMSEBR f - 
面 进攻 ， 通 过 加 成 和 氧化 生成 醇 。 
C CH 


-AH 
@B2H6 -一 OH 
-一 一 一 一 
@H20,, DH 


有 机 硼 氧 化 成 醇 是 硼 氢 化 反应 的 一 个 重要 应 用 ， 其 氧化 机 理 大 敏 为 : 
R 
| i 
RB + HOOP— >w R— 2-0“ b— H—> R—B—OR+ÜH 
l. 
2 , 
RaB 一 OR+Hoo8 > Rp 一 > R—B—OR+8H 


RB(OR), + HOP 一 > Gob pdh 一 > GOB + ÓH 
R 
氧化 时 RO—B 键 被 水 解 ， 结 果 生 成 了 醇 。 氧 化 历程 涉及 到 一 系列 的 烃基 从 B 
原子 转移 到 O 原子 上 , 烃基 都 是 带 着 电子 对 转移 的 , 总 的 立体 化 学 结果 等 于 把 C 一 B 
键 氧化 且 烃 基 构 型 不 变 ， 再 根据 确 氢 化 的 区 域 选择 规律 ， 就 可 以 预测 到 硼 氢 化 和 氧 
化 所 得 醇 的 结构 和 构 型 。 


五 、 烯 烃 亲 电 加 成 反应 的 立体 化 学 
亲 电 试剂 E 一 Nu 与 双 键 加 成 时 ， 试 剂 的 两 部 分 E" 和 Nu 可 以 从 反应 物 的 的 同 


侧 或 异 侧 加 到 双 键 上 。 当 试剂 的 两 部 分 加 到 分 子 的 同 侧 时 叫做 顺 式 加 成 
(syn-addition): 


es RL PEN 


Ch. .CH 
HaC、 CH HOQ < 
w: + CHCOH — = V SH + CHOOH 
G) 
CH 


H -CH 


~c=c + CHCOH — > BCS cn + CHCOH 
un ~H 4 
Gi 
环 氧化 反应 是 立体 专 一 性 反应 (stereospecific reaction) 。 如 顺 -2- 丁 烯 环 氧化 


只 得 到 立体 专 一 的 顺 式 加 成 产物 G) ， 而 反 -2- 丁 烯 环 氧化 产物 得 到 (ii) ， 选 向 性 
为 100%。 环 氧化 产物 中 环 碳 原子 为 手 性 碳 则 得 到 一 对 外 消 旋 体 ， 如 : 


CH:3(CH2y H 
CCC、 +CHsCOsH 
H (CH3bCHyOH 
A 
CHCH), cB +CH,CO;H 


H `Y(CH>XCHOH (+) 


用 四 氧化 钞 COsO,) fFAE KS jm Z RE. VQ nki ihibgey0542 34 WU 
成 的 邻 二 醇 。 


e Z P. H Ho 8. H + 0sO; 
O o OH OH 


kS Z ` 
a 六 o o Na 顺 邻 二 醇 
Os=+8 Os=+6 


所 谓 立体 选择 性 反应 (stereoselective reaction) 是 指 一 个 反应 可 能 产生 几 个 立体 
异 构 式 ( 如 硕 式 加 成 产物 与 反 式 训 成 产物 ) ， 而 主要 得 到 其 中 一 个 立体 异 构 体 《或 
一 对 对 映 体 ) ， 这 种 反应 称 为 立体 选择 性 反应 。 溴 与 烯烃 的 加 成 是 立体 选择 的 反 式 
加 成 反应 。 如 省 与 (Z) -2- 丁 烯 加 成 ， 得 到 >99% 的 一 对 苏 型 外 消 旋 体 (D1) 。 


ee a 143 
Br 
A CH 
CH H 可 
3 
c H CH, SBr ° 总 
3 ir 
We l | 
CH CH 
Br H R H: Br s 
下 Br R Br- HS 
C, CH3 
Co C2 二 
省 本 烷 L 3823 
苏 型 >99% 
如 反应 是 顺 式 加 成 则 得 到 以 下 产物 : 
Br 
H en CH 
日 
CH, Br 
A, -> F + B cH 
CH É š 
CH, Br 
CHs CH 
Br S H R 
Br R 
CH 


《2R.3S)-2,3- 二 省 丁 烷 (内 消 族 体 》 
赤 型 " <1% 
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可 用 下 列 简 单 的 通 式 来 表示 糙 基 的 亲 核 加 成 : 


I 和 ~ 
Me 一 -让 +C—0 


H H 
若 向 体系 中 加 入 碱 B: ， 则 生成 了 亲 核 性 更 强 的 : Nu 。 
Nu 一 H+B: — = :Nu +BH* 
所 以 火 基 的 亲 核 加 成 可 以 被 碱 所 催化 。 如 果 询 体系 中 加 入 酸 ， 使 C=O 中 氧 原 
子 质子 化 
| 


证 NEO 
7 | 
质子 化 的 衍生 物 可 以 显著 提高 首 基 碳 原子 上 的 亲 电 性 , KAMIS T BO3EBOTSDE, 
所 以 凌 基 加 成 反应 也 可 以 被 酸 催化 。 


一 、 燃 烃 的 亲 核 加 成 反应 


碳 碳 参 键 通常 比 双 键 更 容易 被 亲 核 试剂 进攻 。 对 此 一 种 解释 是 : 碳 碳 参 键 (sp 
杂 化 ) 间 键 的 距离 较 短 ， 参 键 中 的 电子 被 束缚 得 比 双 键 sp? 杂 化 中 的 紧 ， 不 易 被 
末 电 试剂 进攻 , 但 熔 烃 比 烯烃 较 易 进 行 亲 核 加 成 反应 。 jue bs hinas kuki Call 
HCN. R-——OH. RCOOH 等 发 生 加 成 反应 

CH= CH+RO- 一 > CH 一 CH 人 
RO 


若 使 用 弱 的 亲 核 试剂 则 需 加 入 催化 剂 。 


9 
> lI 
- HOCH;—C=C—CH,OH BS 8 HOCHz C 一 CHzCHOH 
2- 丁 酮 ~1,4- 二 醇 


CH=CH+CH;OH 360 16 > CH 一 CH O—CH; 


熔 烃 在 汞 盐 和 硫酸 存在 下 也 可 以 水 合 。 参 键 加 水 先生 成 烯 醇 ， 然 后 自行 重 排 成 
醛 或 酮 。 其 实 ， 只 有 乙 块 水 合生 成 的 是 醛 一 一 乙 醛 ， 其 他 块 水 合 都 生成 酮 。 因 和 参 键 
加 水 符合 马 氏 规则 ， 林 端 抉 烃 的 水 合 产物 总 是 甲 基 酮 。 烽 烃 的 这 种 水 合 反应 ， 叫 做 
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库 切 洛 夫 KyqepoB) 反应 ， 是 出 块 径 制备 醛 、 酮 的 一 种 方法 。 乙 块 水 合 反应 条 件 
次 和 《70~90Y ) ， 乙 醛 收 率 也 高 ， 但 汞 催化 剂 有 毒 ， 且 反应 介质 对 设备 有 腐蚀 性 ， 
故 正在 逐渐 被 其 他 生产 方法 所 代替 。 烘 烃 水 合 在 生产 实际 中 ， 也 用 于 一 些 合成 中 间 
体 的 制备 。 例如 ,在 麻黄 素 的 合成 中 间 体 3- 羟 基 -3- 葵 基 丙 酮 ,由 3-2 3E-3- 338] 
烽 水 合 得 可 到 : 
Dr i Opom 
OH OH 
o- 送 基 -a- 葵 基 丙 二 


二 、 酝 酮 的 亲 核 加 成 反应 


1， 凑 基 的 结构 与 反应 活性 

由 于 醛 、 酮 中 的 狼 基 呈 高 度 的 极 化 状态 ， 疙 基 碳 原子 上 带 有 部 分 正 电荷 ， 氧 原 
子 上 则 带 有 部 分 负电 荷 。 带 负电 符 的 氧 比 带 正 电 荷 的 碳 要 稳定 得 多 ， 因 此 狂 基 的 反 
应 首先 是 亲 核 试剂 (Nu) 进攻 狂 基 中 正 电 性 的 碳 原子 。 进攻 试剂 可 以 是 带 负电 荷 (或 
带 有 未 共用 电子 对 ) 的 氧 原子 、 氨 原子 、 碳 原子 、 氢 原子 等 ， 所 以 醛 、 硬 的 亲 核 加 
成 有 氧 亲 核 反应 、 氮 亲 核 反应 与 碳 亲 核反应 等 。 

人 们 研究 了 醛 、 酮 的 大 量 反 应 ， 发 现 不 同 的 醋 、 酮 对 同一 亲 核 试剂 反应 性 能 有 
很 大 差别 ， 即 不 向 的 醛 、 酮 其 攻 基 的 反应 活性 差别 很 大 。 影 响 阁 基 活 性 的 主要 因素 
有 取代 基 的 诱导 效应 、 共 亏 效应 及 空间 效应 等 。 

(1) 取代 基 诱导 效应 与 共 辆 效应 的 影响 。 

在 醛 、 酮 的 亲 核 加 成 反应 中 ， 灸 性 的 亲 核 试剂 ( :Nu- ) 对 疾 基 碳 原 子 的 进攻 是 
决定 反应 速度 的 步 又， 所 以 闪 基 的 反应 活性 主要 取决 于 猴 基 碳 原 子 上 的 正 电 荷 量 ， 
痰 基 碳 原子 上 的 正 电荷 量 愈 大 ， 亲 核 加 成 反应 则 念 容易 进行 。 凑 基 上 连 有 吸引 电子 
(具有 -I、-C 效应 ) 的 原子 或 基 团 ， 使 亲 核 加 成 反应 速度 增加 ， 连 有 给 电子 (具有 
+I. +C 效应 ) 的 原子 或 基 团 ， 则 由 于 降低 了 首 基 碳 原 子 上 的 正 电 荷 量 ， 使 磋 、 酮 首 
基 的 活性 减 小 。 连 有 芳 基 的 醛 、 酮 比 连 有 人 烷 基 的 醛 、 醛 活性 要 小 ， 这 首先 是 由 于 芳 
基 与 猴 基 名 共 思 效 应 ， 使 醛 、 酮 稳定 ， 亲 核 加 成 的 结果 使 共 思 体 系 遭 到 削弱 或 破坏 ， 
使 产物 的 稳定 性 反而 比 原来 的 反应 物 低 。 再 者 ， 芳 基 的 给 电子 共 辆 效应 (+C) 使 电 
子 云 向 状 基 转移 ， 降 低 了 狼 基 碳 原子 上 的 正 电荷 量 ， 从 而 使 亲 核 试剂 不 易 进 攻 。 吸 
电子 基 对 兰 基 活性 的 影响 : 

CF#|COCF;>-CF,COCH;>CICH;COCHs;> SNJ 

《2) 空间 效应 的 影响 。 
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#E|BJ2R 52185. NHEP3thq Cia kktb p= ER Ki. SE. NHSR3EBTEEESO2EBH 
空间 位 阻 或 空间 张力 愈 大 ， 则 闺 基 的 反应 活性 愈 小 。 这 一 方面 是 由 于 大 的 位 四 会 
得 亲 核 试剂 的 进攻 ， 另 一 方面 醛 、 酮 镍 基 碳 原子 为 sp? 杂 化 ， 键 角 为 120"， 而 加 成 
产物 中 原 交 基 碳 原 子 变 成 了 sp? 杂 化 ， 键 角 接 近 109`28 ， 基 团体 积 大 ， 加 成 后 必然 
张力 增加 也 大 ， 使 亲 核 加 成 难以 发 生 。 六 甲 基 丙 酮 (MesC 一 CO 一 CMes) 就 是 因为 
空间 效应 太 大 ， 很 难 进行 亲 核 加 成 反应 。 常 见 醛 酮 的 反应 活性 : 


RCH=O>RCOCH, > RCOR> (OO)— COCH 


2. F3ChNPK bq 3rtkirs 
在 着 基 的 亲 核 加 成 反应 中 ， 亲 核 试剂 进攻 羔 基 的 方向 受到 痰 基 碳 原 于 所 连 原子 
或 基 团 的 大 小 、 性 质 和 空间 取向 的 制约 。 这 样 就 提出 了 阁 基 加 成 反应 的 立体 定向 问 
题 。 大 量 的 实验 事实 证 明 ， 当 着 基 两 边 的 空间 条 件 相同 时 ， 亲 核 试剂 从 阁 基 所 在 平 
面 的 上 方 和 下 方 进 攻略 基 的 几率 是 相等 的 ， 当 闭 基 两 边 的 空间 条 件 不 相间 时 ， 亲 核 
试剂 更 容易 从 位 阻 较 小 的 一 面 接近 阁 基 ， 进 而 发 生 反 应 ， 并 成 为 主要 产物 。 
Ry 
C=0 :Nu 
R ~ 
下 面 从 两 个 方面 来 讨论 痰 基 加 成 反应 的 立体 化 学 。 
(1) o- 碳 为 手 性 碳 原子 的 醛 、 酮 交 基 加 成 的 立体 化 学 。 
关于 次 基 与 手 性 碳 原 子 相连 的 醛 、 酮 ， 其 加 成 的 立体 化 学 ， Cram 及 Cornforth 
等 人 作 了 大 量 的 研究 工作 ， 提 出 了 Cram 规则 与 Cornforth 规则 ， 这 两 个 经 验 规则 的 
中 心思 想 是 : 反应 中 亲 核 试剂 总 是 优先 从 空间 阻碍 较 小 的 方向 进攻 半 基 ， 对 应 于 这 
种 加 成 的 反应 物 优势 构象 所 导致 的 产物 为 主要 产物 。 
(DCram 规则 一 : 如 果 醛 、 酮 的 普 基 与 手 性 碳 原子 直接 相连 ， 手 性 碳 原子 上 所 连 
接 的 另外 三 个 基 团 分 别 以 L《〈 大 ) 、M (中 ) 、S (小 ) 表示 ， 假 定 作 用 物 起 反应 时 
的 构象 是 阁 基 处 在 M 和 S 之 间 ，Nu 优先 从 位 阻 小 的 S 一 边 进攻 痰 基 ， 这 样 生 成 的 
产物 为 主要 产物 。 


例如 ， 用 硼 气 化 钠 还 原 3- 葵 基 -2- 戊 一: 
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OH Fh oH 
Et SR 
l 


(Cram 规则 二 : 当 醋 、 酚 的 手 性 碳 厌 了 上 结合 了 一 个 羟基 或 氮 基 等 可 以 和 着 基 
氧 原子 形成 气 键 的 基 团 时 ，Nu 将 从 含 氧 键 的 环 空间 阻碍 较 小 的 一 边 进攻 拨 基 ， 这 
样 的 加 成 产物 为 主要 产物 。 


试剂 主要 Tasa ° 试剂 主要 ° 
进攻 方向 进攻 方向 1 
R2 R2 

R! 3 R! * 


这 里 假定 R"<R"。 例 如 ，o- 甲 氨基 革 两 鳃 含有 一 个 手 性 的 a- 碳 原 了 ， 用 催化 
氧化 还 原 时 ， 得 到 近 90% 的 DEL- 麻 黄 碱 。 


y a SEE SPE S. Z — s= 2 439 


—CucH. 了 
Í | 355EIOH 


DL- 候 麻黄 碱 DL- 麻 黄 碱 
(99%) 


这 是 由 于 催化 剂 倾向 于 在 空间 障碍 较 小 的 氢 厌 子 一 边 吸附 反应 物 分 子 ， 故 导致 
H>; 由 这 个 方向 对 糙 基 加 成 。 


催化 剂 CHIN H CH3 CH 
min. /ZO LA . H——NHCH, 
(加 忽 方 向 ) — 一 HE 才 -o8 
CH 
3 Ph Ph 


Ph 
DL- 麻 黄 碱 


(@Cornforth 规则 ， 当 酮 的 a- 手 性 碳 原子 上 连 有 而 原子 时 ， 状 基 加 成 则 遵守 
Comforth 规则 。 由 于 卤 原子 和 痰 基 氧 原子 的 电 负 性 都 很 大 ， 都 带 有 部 分 负电 荷 ， 它 
们 之 间 相 互 排斥 的 结果 使 讽 原 子 与 总 基 处 于 对 位 交叉 位 置 。 反 应 时 试剂 从 空间 阻碍 


较 小 的 一 边 进攻 。 
例如 : 
6 ass 向 H, 
CH Zd n-CHy 
DCHoMgBr 
OHO - H 
a cl 
CH, CH, 
《主要 产物 》 


《2) 非 对 称 环 酮 痰 基 加 成 反应 的 立体 化 学 。 
环 酮 被 还 原 成 二 级 醇 的 反应 是 研究 得 比较 清楚 的 反应 ， 其 立体 化 学 的 规律 性 比 
较 明 显 。 对 于 取代 环 己 酮 的 还 原 反应 研究 得 较 多 ， 如 在 叔 丁 基 环 已 酮 分 子 中 ， 根 据 
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构象 分 析 可 知 ， 体 积 大 的 4- 权 丁 基 只 能 以 e 键 与 环 相连 ， 环 也 不 能 翻转 ，3.5 位 上 
的 氢 原 子 对 亲 核 试剂 的 接近 有 一 定 的 阻碍 作用 ， 造 或 关 基 的 内 侧 比 外 侧 拥挤 ， 体 积 
大 的 试剂 更 容易 从 外 侧 进 攻 ， 生 成 羟基 处 于 a 键 的 醇 。 


B. Bm 
和 


Mey 40 
Y 


w W 
We 大 PR 
H OH 
93% 7% 


当 用 体积 小 的 试剂 如 NaBH4、 LiAlH4 还 原 4- 叔 丁 基 环 已 酮 时 , q: E P= 595 
基 处 于 e 键 的 反 式 醉 。 


wa 
还原 剂 
H 
H OH 
4 权 丁 基 环 前。 Mo， Me 
H H 


. 反 -4- 叔 丁 基 环 己 柄 MN 4-48 y 353383 
还 原 剂 NaBH, 80%—89% 20%~11% 
LiAIH, 
91%—93% 9%~7% 


3. 简单 的 亲 核 加 成 反应 
我 们 首先 讨论 亲 核 试剂 对 狂 基 的 简单 加 成 反应 : 
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这 类 加 成 反应 与 前 面 讨论 过 的 “>C=- CC 双 键 的 加 成 有 两 个 重要 方面 的 不 


ra "SS aus a 
同 。 第 一 ， >C=- 0 发 生 末 核 加 成 反应 —c=c 为 亲 电 加 成 反应 ， 只 有 在 特 


殊 情 况 下 ， 才 能 发 生 亲 核 加 成 反应 。 第 二 ， 亲 核 试 剂 总 是 加 在 糙 基 的 碳 上 ， 质 子 与 
氧 结合 ， 而 没有 加 成 的 双重 方向 问题 。 

(1) 加 水 、 氧 氰 酸 和 亚 硫 酸 氧 钠 。 

醛 、 责 的 火 基 与 这 些 试剂 的 反应 都 是 平衡 反应 ， 平 衡 位 置 与 醛 、 柄 的 结构 和 试 
剂 的 亲 核 性 有 关 。 


oe OH 
Sy, :Nu9Z = >. Ë 六 


2 Nu 
醋 和 某 些 酮 深 于 水 时 迅速 建立 下 列 平衡 : 
R、 R、 OH 
C=0+ Bo — > 
H H OH 
@ @ 
ok it,63prh kak htiaPEB036JUT3E 3 II a PEB n 18)). 7-1 列 出 了 
AE CR ttOO ike tE kr eJ Ke F6IW3K. Duakrhu DR 3, Bus 
化 合 物 的 活性 以 甲醛 最 活 泌 ， 甲 醛 在 水 溶液 中 几乎 完全 生成 水 合 物 。 
当 甲醛 的 氨 依 次 被 里 基 取代 后 ， 活 滩 性 迅速 降低 ， 这 反映 了 烷 基 的 立体 效应 和 
给 电子 效应 所 起 的 作用 。 在 中 性 条 件 下 ， 贾 的 同位 素 交换 反应 极 慢 ， 但 如 在 微量 酸 
或 碱 的 存在 下 ， 则 进行 得 非常 快 。 另 外 ， 还 可 以 看 到 ， 当 甲 基 上 的 氢 原 子 被 吸 电子 
的 氮 取 代 后 ， 则 羔 基 的 活性 有 所 增加 。 这 是 由 于 和 握 厌 子 的 吸 电子 性 质 使 得 阁 基 碳 上 
的 正 电 荷 更 为 集中 ， 从 而 活性 增加 。 这 也 就 是 说 ， 痰 基 化 合 物 中 首 基 的 活性 随 着 民 
基 吸 电子 性 的 增加 而 增加 。 因 而 三 氧 乙 醛 能 形成 稳定 的 水 合 物 。 与 丙酮 相反 ， 三 握 
乙 醛 就 是 在 中 性 条 件 下 水 合 反应 也 很 快 ， 这 反映 了 将 基 碳 上 正 电荷 增加 ， 使 得 它 不 
需要 氧 原子 的 质子 化 ， 就 能 直接 接受 弱 亲 核 剂 水 的 进攻 。 
研究 乙醚 水 合 反 应 的 动力 学 得 知 ， 其 既 受 一 般 酸 催化 ， 又 可 受 一 般 碱 催化 。 酸 
对 于 普 基 简单 加 成 的 催化 作用 是 增加 羧基 的 极 化 ， 而 碱 的 催化 作用 则 是 增加 亲 核 试 


剂 的 亲 核 能 力 。 
乙 醛 在 中 性 条 件 下 与 H20 交换 反应 的 半衰期 为 Imin 左右 ， 但 在 酸 或 碱 催化 下 
要 快 得 多 。 
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表 7-1_ 闪 基 化 合 物 在 稀 水 溶液 中 的 水 合 平衡 常数 


阁 基 化 合 物 K[HjO]= Del 玫 基 化 合 物 KTH20] 


_ [RR'C(OH)2] 
IRRC=O] 


Vc—o 23X10 = 9 0.85 
H CHs;CHy 
H H 
`c= o 1.06 ee) 0.61 
cu 《CH3PCH 
CH; H" 
c=o 1.06X 10 =o 0.23 
CHy (CHDaC 
" CH 
`c= o 37 Ue 二 0 0.11 
CIH2C CICH 29 
H" Ci. 


2.8x 10 


RE30262 BJJHI8 J BB Risk 2: u 3: N is SU WUB0 IRR E PRE 34, KER AT. 
要 的 合成 用 途 。 因 为 氢 基 容易 被 水 解 而 放生 a- 羟基 酸 。 拨 握 酸 的 加 成 是 从 历程 上 第 
一 个 被 说 明 的 有 机 反应 。1903 年 拉 波 沃 思 (Lapworth》 发 现 ， 当 丙酮 和 HCN 加 成 
时 ， 其 速度 因 加 碱 或 加 弱酸 盐 而 加 速 ， 却 因 加 酸 而 减 慢 ， 甚 至 阻止 反应 的 进行 。 这 
说 明 主要 是 CN 离子 参加 了 反应 ， 而 不 是 HCN 或 本 和 CN -同时 直接 参加 上 反 应。 在 
动力 学 上 表现 为 二 级 反应 。 


速率 一 大 = [CN ] 


反应 历程 如 下 : 


HCN+A -=~ HA+CN™ 


a 2. SP | 453 


o- 
NN -= > 


k ° “9: 快 NZ 
£ BÀ. —<—= ~、 +A 
Z SN Z SS 


亚 硫 酸 根 负离子 和 氰 根 负 离子 - 样 ， 可 与 醛 种 没有 空间 阻碍 的 酮 发 生 简单 加 成 
反应 生成 加 成 物 。 亚 硫酸 氧 赴 与 狭 基 加 成 的 有 效 亲 核 体 是 SO 而 不 是 HSO; ， 虽 然 
后 者 的 相对 浓度 比 前 者 大 ， 但 SO, 却 是 一 个 更 有 效 的 亲 核 体 : 

HSOP + OH® —= Hs0 + SO79 


R= o° OH 
Z H,O 

sos o 一 RCH、 == RCH 

0 Cl SOP SOP 


因为 亚 硫 酸 氢 钠 的 溶液 中 存在 S0; ， 故 不 需要 碱 催化 ， 而 且 SO; 的 亲 核 性 已 
足够 强 ， 内 而 也 不 需要 对 北 基 进行 活化 ， 就 是 说 也 不 需 酸 催化 。 但 由 于 亚 硫 酸 根 负 
离子 的 体积 很 大 ， 故 对 则 一 败 基 化 合 物 米 说 ， 生 成 的 加 成 物 大 值 比 相应 氰 醇 生成 的 
大 值 要 小 得 多 。 此 反应 只 适 于 醛 、 甲 基 酮 以 及 某 些 环 酮 的 加 成 ， 用 于 分 离 和 提纯 目 
的 。 

(2) 加 有 机 金属 化 合 物 。 

这 里 仅 讨论 有 机 锂 和 有 机 镁 化 合 物 的 加 成 反应 。 在 这 些 金属 有 机 化 合 物 中 ，C 
一 M 键 是 高 度 极 化 的 ， 碳 原子 上 带 有 部 分 负电 荷 ， 金 属 原子 带 有 部 分 正 电 荷 。 因 此 ， 
它们 与 着 基 化 合 物 的 加 成 反应 是 电 负 性 的 烷 基 与 疙 基 的 代 发 生 加 成 反应 。 它 们 是 极 
强 的 亲 核 试剂 ， 反 应 的 平衡 常数 一 般 较 大 。 其 历程 可 能 经 过 一 个 四 中 心 的 环 状 过 渡 
态 : 


w ji 
R、 )( > R00 £, h. con 
= R. R' 


应 该 注意 ， 尽 管 平衡 有 利于 加 成 产物 ， 而 且 大 多 数 的 醛 和 酮 及 大 多 数 格林 尼 亚 
CGrignard) 试剂 反应 很 正常 ， 但 通常 与 有 空间 阻碍 的 本 和 与 庞大 的 格 氏 试剂 会 发 
生 两 种 主要 类 型 的 副 反 应 。 因为 有 机 金属 化 合 物 的 强 碱 性 , 若 铸 基 化 合 物 带 有 oa-H， 
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HZ BEEBBE IFI P ERSEE A S, R uB hik y. rr TL S S tS rh 
f B-H, Wini SISR3SAISE LLACMA N. 
烯 醇化 副 反 应 : 


H 
R—M+ i (0 > RH+ 上 | OM' 
"a 


还 原 副 反应 ; 


对 于 a,B- 不 饱和 痰 其 化 合 物 ，>C==C 一 C=0 的 加 成 方式 有 两 种 可 能 ，1.2- 加 
成 和 1,4- 加 成 。 至 于 何者 占 优势 ， 取 决 于 op- 不 饱和 六 基 化 合 物 的 结构 和 有 机 金属 
化 合 物 的 结构 及 种 类 。 当 在 >C=C 一 C=O 的 某 个 位 置 上 有 空间 阻碍 时 ， 就 会 有 效 
地 在 另 一 边 加 成 ， 例 如 PhCH 二 CH 一 CHO 和 PhMgBr 发 生 100% 的 1,2- 加 成 ， 生 成 
PhCH=CHCH(Ph)OH; 而 PhCH 二 CH--CO 一 CMe; 与 相同 的 格 氏 试剂 反应 ， 则 得 到 
100% 的 1,4- 加 成 产物 PhzCH 一 CH2COCMecs。 另 一 方面 ， 如 采用 不 同 的 有 机 金属 化 
合 物 ， 亦 得 到 不 同 的 结果 。 由 于 有 机 锂 比 有 机 镁 体积 小 ， 容 易 发 生 12- 加 成 ， 而 有 
机 镁 在 一 般 情 况 下 ， 既 有 1,2- 加 成 又 有 1,4- 加 成 ， 有 机 铜 化 合 物 则 以 1,4- 加 成 为 特 
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试剂 容易 给 出 正常 的 加 成 产物 。 

G) 加 负 氨 离子 。 

氢化 金属 中 的 氢 磺 化 钠 〈NaBH4) 和 和 氢化 铝 钾 〈LiAIH4) 是 最 常用 的 痢 基 还 原 
剂 。 其 特点 就 是 分 子 中 的 氧 吉 作为 负 氧 离 了 将 普 基 还 原 , 但 不 能 还 原 碳 碳 不 饱和 键 。 
另外 NaBH4 为 缓和 还 原 剂 ， 只 能 将 醛 、 顶 和 酥 握 还 原 成 醇 ，LiAIHs 为 强 还 诛 剂 ， 它 
不 但 能 够 还 原 醛 、 酮 ， 而 用 还 能 还 诛 羧 酸 及 其 衍生 物 成 醇 ， 此 外 含 氨 的 不 饱和 化 合 
物 ， 如 R 一 CN 和 R 一 NO; 也 可 被 还 原 成 胺 。 这 种 加 成 反应 实际 上 是 不 可 逆 的 , 而 且 
通常 没有 副 反应 。 它 们 的 这 些 特征 对 于 实现 特殊 的 合成 任务 是 很 有 价值 的 。 负 氢 离 
子 的 亲 核 加 成 可 能 与 前 面 讨论 过 的 有 机 金属 化 合 物 和 狼 基 的 加 成 是 类 似 的 。 例 如 ， 


HR? HR) 


然后 水 解 即 得 到 相应 的 醇 。 


( cno) +HO f, — CHOH + BO 
sZ RA 


对 于 羧 酸 及 其 衍生 物 的 还 原 ， 是 分 两 步 进行 的 。 第 一 步 是 以 负 气 作为 亲 核 试剂 
的 取代 反应 ;但 第 一 步 的 反应 产物 是 一 个 醛 ， 这 个 醛 一 般 不 能 分 出 ， 而 是 迅速 地 进 
行 第 二 步 负 氧 加 成 ， 最 后 得 到 醇 。 


> pa : 
R 一 CE Ái, — > R—C—H > RCHO + ÀIH;L 
CL Ñ, 或 站 
RCH2OH 
(L-OH, OR, OCOR, X) 


酰胺 被 LiAIH, 还 原则 生成 肪 ， 其 历程 中 ,因为 氨基 是 一 个 不 良 的 离 去 基 ， 氨 上 
的 孤 对 电子 会 促使 含 氧 基 团 的 消除 ， 从 而 形成 亚 胺 ， 随 后 亚 胺 迅速 地 还 原 成 胺 。 例 
如 ， 

© 
H—AlH; 


e 
9 An 
— Rh CIR, 


< :NR;' 


> e 
RC +H—AB 一 一 R 一 
NR»' 


— RCH,—NR 
要 使 羧 酸 衍 生物 的 还 原 停止 于 醛 而 不 再 进一步 还 原 成 醇 是 较为 困难 的 。 然 而 ， 
利用 某 些 特 殊 的 选择 性 还 原 剂 ， 可 以 达到 这 种 目的 。 用 一 个 具有 庞大 基 团 的 氢化 金 
属 ， 如 LiAIH(OBu- 方 作为 还 原 剂 与 活泼 的 酰 毛 反应， 可 以 得 到 醛 。 


/ N LiAIH(OBu-t)y ⁄ 
ON 一 人 7 一 coa eo >ON— 2 CHO 8⁄4 
4， 碳 亲 核 试剂 的 加 成 
(1) 烯 醇和 烯 醇 负离子 。 


普 基 化 合 物 由 于 狭 基 影 响 到 a- 碳 上 氧 原子 的 酸性 , 由 此 而 产生 了 一 系列 化 学 反 
应 。 凑 基 化 合 物 的 许多 合成 反应 就 是 发 生 在 这 个 o- 碳 原 于 上 。 
阁 基 化 合 物 中 x- 碳 上 的 氧 原子 迁移 到 糙 基 氧 基 子 上 去 的 过 程 ， 称 为 烯 醇化 作 
用 ， 或 酮 式 一 烯 醇 式 的 互 变异 构 现象 。 
Ne 


H #O H 
NN 
| Z 

醒 式 烯 酵 式 
这 个 互 变异 构 的 平衡 位 置 取决 于 分 子 结构 。 正 常情 况 是 以 酮 式 占 优势 。 
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程 中 ， 碳 原子 的 电子 更 容易 与 亲 电 成 分 的 原子 共享 成 键 ， 而 且 狗 基 的 碳 原子 还 是 一 


个 亲 电 试剂 。 戎 基 化 合 物 这 丙种 性 质 结合 起 来 构成 了 合成 方法 的 重要 类 型 ， 就 是 阁 
基 缩 合 反应 。 


(2) 郑 醛 缩合 及 其 有 关 反 应 。 
含有 or-H 的 痰 基 化 合 物 可 在 碱 或 酸 的 催化 下 发 生 缩 合 应 ， 生 成 -羟基 狂 基 化 


合 物 。 一 般 是 在 碱 性 条 件 下 ， 常 用 NaOH。 如 生成 的 p- 羟 基 狭 基 化 合 物 还 有 a-H fF 
在 ， 常 常 进 一 步 失 水 而 形成 wp- 不 饱和 病 基 化 合 物 。 


TR PY 
A O+H—C—C RER > -CCC 
| | 
-羟基 狂 基 化 合 物 
AYNI | | 
H í i e 29, 一 C 一 C 一 aB- anat dk 639 


这 个 由 一 分 子 潍 基 化 合 物 的 a- 碳 作为 亲 核 试剂 和 另 一 分 子 猴 基 化 合 物 中 首 基 
的 碳 原子 〈 亲 电 成 分 ) 发 生 亲 核 加 成 ， 生 成 -羟基 妊 基 化 合 物 的 反应 就 叫 醇 ( 羟 ) 


醛 缩合 反应 。 一 般 是 指 两 分 子 醛 或 酮 结合 成 B 羟基 醛 或 B 凑 基 柄 的 缩合 反应 。 这 
个 反应 的 碱 催 化 历程 为 : 


SSS. ui sa 
H(R) 
© 
o 
二 | HR Ce oz | L , ! HRY 
Ar 本 
| "3 | 
L. sss. 
Mote Oria G CHEY E B= a ee sean 
[sel | 二 | 


当 用 醛 进行 此 反应 时 ， 平 衡 趋 向 右边 ， 有 利于 醇 醛 的 形成 。 动 力学 研究 表明 ， 
醇 醛 缩合 反应 对 醚 为 一 级 反应 ， 虽 然 缩合 是 由 两 分 子 醛 发 生 反应 ， 因 为 第 一 步 醛 的 
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燃 醇 化 是 慢 的 速度 控制 步骤 。 这 已 由 气 同 位 素 交 换 反 应 所 证 明 。 例 如 将 乙 醛 在 DO 
中 进行 缩合 反应 时 ， 在 未 转变 的 乙 醛 中 没有 发 现 所 和 气 交 换 ， 这 就 是 说 烯 醇 负离子 
关 基 缩合 成 醇 醛 的 步骤 (2) 较 烯 醇 负离子 逆转 为 碰 的 步骤 (1) 快 很 多 ， 实 际 上 步 
E GY) 成 为 不 可 逆 的 了 。 

酸 催化 下 丙酮 所 生成 的 缩合 产物 为 叔 醇 ， 几 乎 总 是 进一步 脱水 ， 生 成 a,6- 不 饮 
和 酮 。 


H ÓH. 
? ë 

CHy ç CHy ç o+ H® —— cH; ?Picocts 沪 
CH CH, CH H 


° 
e pos +O Qi = ci 一 fo + He 


CH, H . CH; 
生成 的 -羟基 醛 或 了- 羟基 酮 在 碱 催化 下 ， 也 能 脱水 生成 a p- Atta 4k y 
物 。 


OH H 0 


| Ci Noll 
R 一 Ge: Delis +OH9 —— Ra 好 ch + HO 


| 


II 
RCH—CH-—C— HR) + oHƏ 


在 这 里 还 需 指出 的 是 ，a,B- 不 饱和 醛 还 可 以 进一步 缩合 下 去 ， 这 就 是 简单 的 醛 
在 NaOH 水 溶液 中 加 热 会 引起 聚合 的 原因 。 为 使 反应 停止 在 羟 醛 阶 段 ， 需 要 用 中 等 
强度 的 稀 碱 ， 在 室温 下 进行 反应 。 
两 个 都 含有 a-H 的 不 同 的 醛 分 子 发 生 交叉 的 羟 醛 缩合 反应 时 , 会 生成 四 种 可 能 
的 产物 ， 在 合成 上 没有 什么 价值 。 如 果 用 芳香 醛 和 一 个 脂肪 醛 、 酮 反应 时 ， 由 于 生 
成 的 p- 状 基 揪 基 化 合 物 极 易 失 水 ， 直 接 得 到 产 率 较 高 的 up- 不 饱和 扳 基 化 合 物 。 
OH 


| 
CeHsCHO + CH,CHO [carschcbxcHol 
Che CHO CsHsCH— CHCHO 


OH 


hk -HO | k; ky>k1 
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当 同 一 分 子 内 既 有 其 基 又 有 能 形成 烯 醇 负离子 的 基 团 时 ， 自 然 还 可 以 进行 分 子 
内 缩合 ， 而 发 生 关 环 作用 ， 特 别 是 形成 五 、 六 元 环 时 ， 反应 非常 顺利 。 利用 此 反应 
可 以 获得 许多 有 用 的 产物 例如 : 


CHO 
CO CHO 


38. 


GH G 


(3) 醒 与 醛 酮 的 缩合 反应 。 
在 醇 醛 型 缩合 反应 中 ， 当 活泼 气 成 分 是 半 酸 栈 ， 而 阁 基 成 分 是 醛 或 酮 时 ， 则 生 
成 p- 羟 基 或 mb- 不 饱和 醒 。 通 常 要 用 比 OH 更 强 的 碱 ， 如 EtO-， 因 为 酯 的 a-C 一 
H 的 酸性 比 醋 或 酮 要 小 (如 CH;COJCH， pK,=24, CH;COCH, pK,=20) 。 若 本 
或 酮 含有 a-H 时 ， 则 会 产生 自身 的 醇 栈 缩合 产物 ， 因 此 ， 这 种 反应 中 的 阁 基 成 分 必 
须 不 含 a-H。 这 个 反应 称 为 克 莱 森 反应 。 例 如 : 
OH 


| 
PhCHO + CHiOD?E 一 BoNa_w [PhCH- 一 CHzCO2EH 
一 一 PhCH 一 CHOO2B + H,O 


CH, OH 全 
PhCHO + CH2COH 一 BONa_w [PhCH 一 CHCO2H] 
CH 


| 
一 一 > PhCH 一 C 一 COE + H,O 


人 
Ph2zC 一 0 + CH, CO, > [Ph2C 一 CH,CO;B] 
一 一 > Ph2C 一 CHOO2E+HzO 


OH 

( : 

PhCHO + (CH;yCHCo,R 一 BO >» phCHC(CH;yCO;E 

烷 基 葵 甲醛 、 烷 氧 基 兴 甲醛 和 p- 二 甲 氨 基 洒 甲醛 反应 特别 好 。 例 如 ，2,4,6- 三 

甲 基 桂 皮 酸 由 柏 琴 (Perkin) 反应 制 取 只 能 得 到 微量 产物 ,但 用 此 法 制 取 2.4.6- 三 
基 桂 皮 酸 酯 却 可 以 达 70% 产 量 。 一 般 含 a-H 的 脂肪 醛 和 酮 不 能 用 于 此 缩合 反应 中 ， 
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因为 要 产生 醇 醛 缩合 产物 。 例如 , RCH=C (R )—CO;Et 和 RC 二 CHCO2Et 型 的 a,8- 
不 饱和 产物 最 好 是 用 克 诺 文 诺 盖 尔 (Knocvenagel〉 反 应 制 取 。 
然而 丁 二 酸 酯 类 与 醛 和 前 的 缩合 反应 则 要 容易 得 多 ， 而 且 出 乎 意料 的 是 其 中 
个 -COOR 在 反应 过 程 中 总 是 转变 为 一 COO ， 而 得 到 a,B- 不 饱和 衍生 物 ， 从 来 没有 
得 到 过 醇 醛 型 化 合 物 。 这 个 缩合 反应 称 为 斯 托 布 (Stobbe) 纳 合 反应 。 例 如 ; 
Ph,C= O + Po UBGG 
CH,CO;,R 


Ph;C— C— CO, + BOH 
Cu,coo 
90% 


CH CO OK 


(CHipCHCHO + | (CH,yxCH— CH= C—CO,B + BOH 


CH 一 COE Dy 
85% 
下 瞻 的 反应 历程 能 够 说 明 这 些 事 实 : 
Ë! 
0 
B oo c—0B 


R 
° 
cf s. 
o—c OB — 
R: I n sos š 4 Ñ: BR 可 a 
x 2 2 2 
or 4 ` Ce 2 
CoB OOF Co 


lI 
人 (a CEHC 一 OP 
Co,B 


在 某 些 情况 下 ， 实 际 上 已 将 中 间 体 环 内 酯 分 离 了 出 来 。 
《4) 克 诺 文 诺 盖 尔 反应 。 
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CH;COCHCO;R 
CH,CHO+ CuyCO,p — st O gn + HO 
CH;COCHOOB 


必须 控制 反应 条 件 、 反 应 物 的 配 比 和 催化 剂 ， 才 能 使 反应 停止 于 简单 醇 雌 缩合 
阶段 。 例 如 ， 


CHCHO+ e 于 car=ccC + HO 
CO)E CO 
1:1 : 

JASF8E5488 65 5 S rh =E BJ p-2 33k (LG 3948 kok E pkkuE Mb 3t su 
的 a.p- RR 463, Baix it 63 n R 4, GMONGH DAH: 
FEBBHPK, —IRYErh 638 E Bus F 9 084 t G 552385 op- 不 饱和 
Bak 63. BAA -羟基 狭 基 化 合 物 失 水 所 形成 的 几 个 有 代表 性 的 mp- 不 饱和 化 
合 物 的 相对 稳定 性 和 形成 的 难 易 排列 于 下 。 


在 这 些 情况 中 ,p- 郑 基 
CHhCH 二 CHC 一 R | 狂 基 化 合 物 能 被 分 出 


形成 较 易 | 稳定 性 增加 | 《Hbc 一 CHC R 
G#H,CH=CHC— R 
这 几 种 情况 中 的 p-Ee38 
(apc 二 QR | 玫 基 化 合 物 不 能 分 离 出 来 
GHsCH—= QCORY 
(5) 曼 尼 赫 反 应 。 


含 e-H 的 酸性 成 分 与 醛 (常用 甲醛 ) 和 腕 〈 仲 腕 和 伯 胺 ) 缩合 生成 在 酸性 成 分 
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的 oa- 碳 上 连 有 一 CH NR; 的 化 合 物 一 一 曼 尼 芋 (Mannich) 碱 。 换 句 话说 就 是 使 酸 
性 成 分 发 生 胺 甲 基 化 的 反应 。 


含 活泼 气 的 酸性 成 分 有 : 
COR, | CHO 上 COOR, L COOH 
H H H 


R— OOH, HCN, RSH%. 
关于 紧 尼 赫 反应 历程 还 未 确 知 ， 曾 有 多 年 争论 ， 主 要 是 醛 首先 被 活性 氧 成 分 进 
攻 还 是 被 胺 所 攻击 的 问题 。 现 在 一 般 认为 这 种 反应 的 历程 相似 于 前 面 讨论 过 的 醇 本 
缩合 反应 ， 只 不 过 是 凑 基 成 分 变 成 了 亚 胺 ， 即 阁 基 的 毛 类 似 物 。 昌 尼 赫 反 应 可 被 酸 、 
碱 催化 。 
酸 催化 历程 : 在 酸性 环境 中 , 存在 于 平衡 中 的 游离 胺 首先 攻击 醛 的 痰 基 碳 原子 ， 
随后 失 水 形成 亚 胺 正 离子 。 然 后 此 亚 胺 正 离子 被 酸性 成 分 的 烯 醇 进攻 ， 发 生 亲 核 加 


成 而 生成 曼 尼 赫 碱 。 
RR 一 BNH + HO 
(on 

B,C= 0+HNR,——=— o 

SS 


NR; 


| | 


o= c rN, = wp 
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曼 尼 赫 碱 
碱 催化 历程 ， 在 碱 性 介质 中 ， 首 先是 醛 和 胺 反应 生成 亚 胺 正 离子 ， 随 后 活 泌 气 
成 分 的 烯 醇 负离子 攻击 亚 胺 正 离子 发 生 亲 核 性 如 成 反应 而 得 到 曼 尼 赫 碱 。 


@ 
H,C=0 + RNH —— H,C= NF, +OHS 


H >O 
Cl. 
一 cC + OH == Csezo 
O 
em se | 1 
RN 二 Ct + s 020 一 ”No 一 一 
& 


| | 

所 用 的 胺 比 C 一 H 酸性 成 分 具有 较 高 的 亲 核 能 力 时 , 才能 获得 正常 的 曼 尼 赫 碱 。 
否则 甲醛 会 先 同 酸性 成 分 发 生 郑 醛 缩 合 反应 。 例 如 ， 从 丙 二 酸 酯 、 甲 醛 和 二 烷 基 胺 
就 不 能 制 得 曼 尼 严 碱 。 

内 为 酸性 成 分 a-C 一 H 和 胶 的 亲 核 能 力 不 同 程度 地 依赖 于 pH 值 ， 故 反应 相当 
大 地 取决 于 介质 的 酸性 。 对 于 每 一 个 曼 尼 赫 反应 都 有 一 个 最 佳 pH 值 ， 在 大 多 数 情 
况 中 ， 最 好 的 条 件 是 加 入 胺 的 盐酸 盐 或 其 他 酸 的 铵 盐 。 当 用 很 弱 的 C 一 H 酸性 成 分 
如 茶 酚 或 中 | 唆 时 ， 需 用 游离 碱 或 在 醋酸 中 进行 反应 。 

仲 胺 较 伯 胺 和 和 氨 能 获得 较 高 产量 ， 因 为 后 二 者 所 生成 的 曼 尼 赫 碱 分 了 中 和 气 上 的 
氢 原 子 还 可 进一步 地 发 生 反应 。 

CH3COCH; + CH2O + CH;NH;- HCL 一 > CH3COCH2NHCI + HCI+ H,O 


ps ' CH; 
NHa N-Hdl 
0 ib i 1 ° ph 

CH,O,CH,COCH. 
> > s ci Gb Gb Ege ~ abCH Ob 
o= 

` 

| HO CE 
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CH; 人 
HCl :HC] 
o 
失 水 ' + oul 
一 入 cu cl CHC— ¿ 
CH CH 


显 尼 未 碱 在 受热 时 ， 易 分 解 为 ep- 不 饱和 化 合 物 。 因 此 可 以 利用 它 来 提供 反应 

中 所 需要 的 o.p- 不 饱和 装 基 化 合 物 或 相应 的 化 合 物 。 特别 是 对 迈克 尔 反应 很 有 用 。 
PHNcHm ge 
(CHihCHCHCHO — 一 全 ww (CHy>CHCCHO + HN(CH3) 

它 的 季 铵 盐 更 容易 分 解 , 可 在 缓和 条 件 下 , 不 断 供 给 反应 所 需 的 8- 不 饱和 醛 、 
Ni. 

曼 尼 赫 反应 在 有 机 合成 上 很 重要 ,特别 是 用 于 天 然 含 氮 化 合 物 的 合成 。 现 举 数 
例如 下 : 


CeHsO0CHy + CH2O + (CHINH. HC — RHO) _ C L, COCH,CH,N(CHyp :HOI+ HO 


85% 


CH;COCH; + CHzO+(CGHSDNH .HCL 一 下 HOCK 要) CHsCOCH;CH;N(CG;H;); .HCL+ HzO 


70% 
3 


| 
CH;COCHCH;N(CH;) .HCL+HDO 
50% 
“ Y—CHN(CH;y HQ 


下 


CH; c 


Go +CH;O+(CH;pNH-— (® © CNC ,Ho 


H H 


浓 HCM 微 量 》 
CBBpcnzchs +CHO+(CH3PN.HCI 一 — 


+CH,O+(CH;yNH- HG 一 +H20 
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R 
| 
CH3CH(NO,) + RCHO + CHANH, 一 一 > CHC(NOs CHNHCH;s 


及 一 CH3 (78%); C;H; (66%); C;H; (65%) 
(6) 安息 香 缩合 反应 。 
在 氟 离 子 或 维生素 B 的 催化 下 , 某 些 芳香 醛 两 个 分 子 间 发 生 缩合 反应 , 结果 得 
到 酮 醇 ， 即 所 谓 的 安息 香 。 如 两 分 子 茶 甲 醛 缩合 就 得 到 安息 香 〈 苯 偶 姻 ， 二 茶 羟 乙 
酮 》: 
Jesh 
2Cvu cuos S= Gs-— OcgHs 
90%—92% 
1903 年 拉 波 沃 思 提出 了 下 面 的 历程 ， 现 在 仍 为 人 们 所 接受 。 
反应 速率 =MCseHsCHOT[OH”] 
下 
GoHC 一 C 一 Ne 


o 
JI | | je 
GH—C—H+ :CN = cmp—H = cf + 从 cn 


CN 
(D (D) 
OH H H 
| je 
= GH,—C—C—GCH = CG-H;—C—C—CHs 
ll | 
CN Ó OH 


o 
二 一 人 cu 一 上 全 CsHs +CNS 
OH 
催化 剂 CN 先 作为 一 个 亲 核 试 章 与 醛 基 发 生 亲 核 加 成 反应 ， 生 成 (1D) ,其 中 与 
握 基 相连 的 碳 上 的 氧 ， 因 受到 两 个 吸 电子 基 团 一 一 苯 基 和 氰 基 的 影响 而 极为 活泼， 
随即 转 为 碳 负离子 〈 工 )， 此 碳 负 离子 再 攻击 另 一 分 子 芳 醛 的 图 基 ， 发 生 亲 核 加 成 
Jš, CN 作为 离 去 基 离 去 ， 即 得 安息 香 。 可 以 看 到 ，CN 在 这 里 起 三 种 作用 : DE 
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作为 亲 核 试剂 ，L. 它 的 吸 电子 能 力 使 得 醛 基 的 氢 成 为 质子 失去 ， 而 把 醛 基 转 变 为 、 
个 亲 核 性 基 团 ，@ 它 作为 一 个 离 去 基 团 . : 

Mu ETH SP, SOC FEE S E 2 SH, Oase tkat-F kat as rh 
活性 和 进攻 试剂 负离子 中 电子 对 的 亲 核 活性 《〈 即 速度 控制 步骤 ) 。 例 如 ， 对 二 甲 胺 
35238 8 
asa si 

C 一 H 


(CiyN- 


由 于 二 甲 胺 基 排 斥 电子 的 关系 , 使 痰 基 碳 上 电子 云 密度 增高 , PTP t YS FE 4k. 
结果 使 得 它 不 容易 发 生 自身 的 缩合 反应 。 反 之 ， 人 在 芳 环 对 位 带 有 吸 电 子 的 取代 基 ， 
如 对 硝 基 茶 甲 醛 ， 由 于 硝 基 的 吸 电 子 ， 虽 使 儿 基 更 容易 与 氰 基 负 离子 发 生 加 成 ， 但 
加 成 后 生成 的 负离子 也 因 受 到 硝 基 的 影响 而 变 得 稳定 ， 它 却 不 易 和 男 一 个 分 子 的 醛 
发 生 加 成 。 也 就 是 说 ， 使 得 这 个 负离子 的 亲 核 性 降低 ， 结 果 也 就 不 容易 发 生 安息 香 


缩合 反应 了 。 
q Nr 
0 ON 


因此 ， 像 这 样 的 取代 苯 甲 醛 ， 如 硝 基 和 羟基 茶 甲 醛 ， 都 不 能 发 生 自身 安息 香 缩 
合 反应 ;而 卤 代 和 对 二 甲 胺 基 茶 衬 醛 在 自身 安息 香 缩合 反应 中 ， 仪 能 得 到 低产 量 的 
安息 香 。 

根据 上 述 理论 不 难 料 到 ， 如 果 使 一 个 具有 吸 电子 取代 基 的 芳 醛 和 一 个 具有 供电 
子 取代 基 的 芳 醛 发 生 混合 的 缩合 反应 ， 应 是 可 能 的 。 事 实 上 确实 如 此 。 例 如 ， 两 个 
都 不 易 发 生 自身 缩合 的 芳 醛 ， 它 们 却 可 发 生 彼 此 浊 的 缩合 反应 面 得 到 混合 安息 香 。 


0 oH 
Í 
(CHpN— ` . cHo 人 C cu < N(CH) 
š | 


50% 
3'- 澳 -4- 对 二 甲 腕 基 安息 香 


安息 香 缩 合 反 应 的 可 逆 性 ， 可 由 安息 香 在 CN 的 存在 下 , 用 某 些 取代 苯 甲 醛 处 
理 ， 得 到 混合 的 安息 香 来 证 明 。 例 如 : 


3 s si 


常用 的 强 碱 是 BuLi 和 PhLi 在 醚 或 THF rF , NaOEt ER LiOEt 在 EtOH 或 DMF 
中 ,或 NaH 在 DMSO 中 等 。 
磷 叶 利 德 PhaP=C (RR'》 与 阁 基 化 合 物 反 应 的 活性 取决 于 它 的 亲 核 性 ， 即 决定 
于 oa- 碳 原 子 的 电 负 性 。 此 外 对 酸 、 水 和 氧 等 的 活性 也 是 决定 于 a- 碳 原子 的 亲 核 性 ， 
a- 碳 原子 的 亲 核 性 又 与 它 所 连 的 基 团 有 关 。 如 R,R' 是 氧 原子 或 烷 基 时 ， 很 活泼 ， 不 
但 易 与 痰 基 反应 ， 而 且 也 易 与 水 、 氧 和 酸 反应 。 故 在 制备 这 类 叶 利 德 时 ， 要 在 惰性 
气体 ， 如 N 的 保护 下 进行 ， 以 防止 空气 中 的 氧 和 水 汽 。 在 合成 烯烃 时 ， 并 不 将 它们 
分 出 ， 而 是 直接 进行 下 一 步 与 雁 基 化 合 物 的 反应 。 
CH2CHs 
PhyP— CHCHy -RO% phyPCHCH3OH 一 > PhH + PhyPO 
0 一 0 
° |>. AL Poyp— CR; 
PhaP— CR2 一 > PhsP— CR, — PhsPO + RCO——— R,C= CR; 


当 a- 碳 上 连 着 吸 电 子 基 ， 如 一 Ph、 一 CO2Et、 一 COR、 一 CN 之 类 的 叶 利 德 ， 
其 亲 核 性 就 减弱 了 ， 变 得 较 稳定 。 当 R、R' 中 有 -个 是 Pb 一 时 ， 就 不 能 同 劳 香 酮 进 
行 反应 ， 但 还 能 和 芳香 醛 反应 ， 当 R、R' 两 个 都 是 Ph 一 时 ， 就 不 能 同 铬 基 化 合 物 反 
应 , 也 不 能 与 水 、 醇 和 酸 反应 ; 如 R、R' 之 一 为 其 他 吸 电子 基 , 像 是 PhiP 二 CHCOR、 
PhsP 二 CHCO2R、PhaP 二 CHCONH2、PhsaP 二 CHCN 等 时 ， 都 不 易 同 水 、 醇 、 酸 等 反 
应 。 但 都 可 与 醛 反 应 ， 在 较 高 温度 下 也 可 与 翻 反 应 。 它 们 都 是 很 有 由 的 叶 利 德 。 若 
R、R' 二 者 都 是 吸 电子 基 ， 则 十 分 稳定 ， 甚 至 不 被 煮沸 的 NaOH 乙醇 溶液 所 水 解 ， 
也 不 与 败 基 化 合 物 进行 反应 。 不 能 再 用 作为 魏 狄 希 试剂 。 

若 三 葵 腾 中 的 芳 基 代 以 供电 子 的 烷 基 或 环 烷 基 时 ， 则 使 a- 碳 原子 的 订 核 性 增 
强 。 如 化 合 物 PhP(CH;) 二 CHCOsCH; 在 室温 则 被 水 解 ， 而 PhaP 二 CHCO2R 对 水 就 
较 稳定 。 但 烷 基 腾 的 叶 利 德 在 合成 上 并 无 什么 特殊 优越 性 ， 而 且 制 备 上 不 如 三 茶 腾 
叶 利 德 方便 ， 故 通用 三 茶 腾 叶 利 德 。 例 如 ， 
Ph.PCH,CNCI— SEO, Ph 法 CHCN 


85% 
o 


| I 
PhOOCHoBr+ Ph; P : > PhCOCH;PPh;Br- eco PhC 一 CHPPh;—< > PhC— CH=PPhs 
96% 
Wittig 反应 的 反应 物 分 为 两 种 组 分 : Ca) 殉 叶 利 德 ; 〈b) atiri. 
目前 研究 得 最 多 的 磷 叶 利 德 为 三 苦 腾 生成 的 叶 利 德 ， 可 用 通 式 表示 为 : 


{CeHshP——CHR 


进一步 可 以 把 这 种 结构 的 磷 叶 立 德 分 为 三 类 : 
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Ca) 稳定 的 叶 立 德 ，R= 酯 基 、 


羧基 、 氰 基 等 吸 电子 基 : (b) 活泼 的 叶 立 德 ，R= 烷 基 或 环 烷 基 ;〈c) 中 等 活泼 的 
叶 立 德 ，R= 烯 基 或 芳 基 。 叶 立 德 是 Wittig 反应 最 重要 的 组 成 部 分 ， 对 产物 结构 、 
立体 化 学 及 反应 速度 起 着 主要 作用 。 
拆 基 化 合 物 通常 为 醛 、 柄 ， 但 酮 的 反应 速度 较 慢 ， 产 率 也 低 。 除 醛 、 酮 外 ， 磷 
时 立 德 还 可 以 和 柄 、 异 氛 酸 酯 、 某 些 酸 本 的 痰 基 以 及 亚 胺 的 兢 氨 双 键 发 生 反 应 。 常 
见 的 Wittig 反应 如 : 


a. 
b. 
ç. 


d. 


w 


GH; 
GH 
CeHsCHO + (G;H;)yP= cucoop -BO c H.cH— cicooB 


O+ (CeHsP 一 CH DMSO,( CH 


( 疙 orCoe 一 am 一 í cim 


CH;OOCHs + (CeHepP— CH(CH;>FsCH;—— (CH;>C— CH(CHzhxCHy 


Ph: — (CHCH Br 一 Cab > Phap 一 CHCHCH, 


-——CHC;H;—= CeH;CH— CHCçH; 
6 一 > C4H;CH—CHCH; 


CHy(CH;)>CH= PPh; + OHC(CCH2PCH2OCOCH3 一 一 
CH3CH2b CH= CH(CH;yCH;OCOCH, 
PhsP + CH3COOCHyCH3Br — NOH > ph,p=-— CHCOOEt 
CHO 
s 三 人 全 
PhipP 一 CHCOOE + / VA 


H 
I SN NROR 
= H 
9 OH 


l 

—cHo 个 ch 一 ct 
HP 一 CH 一 > 

| cho + XCsHs)s 2 < cn=cnm 


T CHO, (CeHspP— a Cr DO 
-一 CHO (CeHsBPe— CH. 


⁄ NZ N 


82% 
98% 
77% 
86% 
60% 
56% 


A = a Ra 


关于 Wittig 反应 的 机 理 目前 还 缺乏 一 致 的 看 法 。 基 本 有 两 种 观点 : 一 种 观点 认 
为 该 反应 必须 首先 形成 内 钦 盐 〈betaine) ， 男 一 种 观点 认为 反应 不 必 有 经 过 内 多 盐 
而 是 直接 形成 腾 氧 杂 四 元 环 。Wittig 反应 中 所 形成 的 内 锻 盐 与 腾 氧 杂 四 元 环 如 下 所 


示 。 
R: 
R+P 一 Ç R —c Ç 
2 2 


R: R: 

R: E R 

R: R4 
Ea 联 氧 杂 四 元 环 


第 一 种 观点 认为 磷 叶 立 德 作为 亲 核 试剂 首先 进攻 醛 、 酮 中 的 痰 基 形 成 内 得 盐 ， 
然后 通过 一 个 四 元 环 的 过 渡 态 ， 分 解 ， 消 去 得 到 产物 。 


REH— PPhy RCH— ph RCH-— pph， en 
— — | SN ii 
RyC—O RyC—0O o PhiP— O 

这 种 机 理 可 以 较 好 地 解释 Wittig 反应 中 立体 化 学 的 一 般 规律 。 当 叶 立 德 的 a 碳 
上 连 有 吸 电子 基 时 〔 稳 定 的 叶 立 德 ) ， 降 低 了 a 碳 原子 上 的 电子 云 密度 ， 不 利于 亲 
核 加 成 ， 此 时 反应 为 热力 学 控制 ， 以 更 稳定 的 E 型 烯 为 主要 产物 。 而 叶 立 德 的 a 碳 
上 连 有 给 电子 基 时 〈 活 泼 的 叶 立 德 ) ， 增 加 了 a 碳 上 的 灸 电荷， 有 利于 叶 立 德 与 痰 
基 的 亲 核 加 成 ， 反 应 属 动 力学 控制 ， 得 到 的 产物 以 Z 型 烯 为 主 。 


+ _H 
PhsP— C. 
R! 为 给 电子 基 — Ph. P'-—CHR' ` "= 
DD 二 一 — 
H 
O— CHR2 = z 
o— Cu 
H 
PP CS u R. R2 
— PhiP= O + Jeek 
H 
> H H 
0 一 C ' 
`= (DZ)- 


动力 学 控制 产物 
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_ Ph,P— C 
代为 吸 电子 基 — PhP 一 CHR U Sp! 
+ — P — 
2 x" 
o—CuR < 
H 
H 
3P c Ri R! H 
| , — Phap 一 0+ Yee 
ó > R: H R2 
— C 
H (E- 
热力 学 控制 产物 


事实 上 ， 采 用 稳定 的 磷 叶 立 德 与 醛 、 酮 反应 ， 人 


php 一 CHCOOEL+ PhCHO 一 > >= < 


COOEL 
(E)- 79% 
Ph COOE 
+ DPK 
H 
(2)- 21% 
如 果 采 用 活泼 的 叶 立 德 与 醛 、 酮 反应 , 一 般 情况 下 生成 的 烯 以 Z 型 异 构 体 为 主 。 
如 : 
{CoHspP'— CHCHYBr + MeyC— cuo- Pali 
Me;C. Me;C. 
° a U I DK 
99% 1% 
(C4H;)P'— CH,CH;Br- ，PhCHO 一 Ba ce- . 


67% 


Ph H 
+ = 
H cH 


33% 
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但 是 也 有 一 些 情况 例外 ， 若 将 三 葵 基 渝 起 换 成 三 乙 基 给 盐 ， 则 活泼 的 叶 立 德 与 
醛 、 酮 反应 ， 所 得 的 烯 却 以 E 型 产物 为 主 。 
MeiC CH 
(CHypP 一 cHcHs + MeC—CHO——» > c= cd 
H H 


10% 


Ph CH, 
{Celspp= CHCH, ，PhcHo 一 > >c=ec 
H H 


17% 


Ph H 
+ CEK 
H ch， 
83% 
现在 一 般 认为 ，Wittig 反应 的 机 理 与 反应 物 结构 及 反应 条 件 有 关 。 低 温 下 ， 在 
无 盐 体系 中 , 活 泌 的 叶 立 德 是 通过 腾 氧 杂 四 元 环 的 机 理 进行 反应 ; 在 有 盐 体 系 中 (如 
锂 盐 ) 叶 立 德 与 醛 、 痢 作用 的 机 理 则 可 能 通过 形成 内 锡 盐 进行 的 。 但 多 数 的 研究 报 
导 倾向 于 腾 氧 杂 四 元 环 机 理 。 
磷 叶 立 德 除了 与 醛 、 酮 反应 外 ， 还 可 以 和 烯 酮 、 异 氛 酸 酯 、 亚 胺 、 一 亚 胶 及 酸 
醋 发 生 类 似 的 反应 ， 生 成 烯 类 化 合 物 。 
R R 
RC=C=o +mpP—=cÇ 一 > RC 一 c 一 CC 
Ë 局 
R' R 
RN=C=0 + Psp=CK 一 ~ RN 一 c 一 g< 
R" R" 


R R 
R,C=NR + p p= c< —= EC= cÇ 
R. Rg" 
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或 采用 二 (三 甲 基 硅 基 ) 氨 化 锂 作 催化 剂 ， 如 : 
CH LQ cooB 
CH2CH2CHCOOR! + CH,CCH, — NSM > > 
4 "I CH CH2CHy 


除了 o- 卤 代 酸 酯 外 ，Darzens 反应 还 可 以 用 a- 488. a- Pf CORB0BS K Pte BË 
的 本 。 


CICH2CN + PhCHO —BTEAC CN 75% 

2 

CICHICN + PhCCH3 -BTEAC » >< 80% 
II 人 


so Z 》 ch， 91% 


o 
人 CH 8% 


BETAC 代表 氧化 某 基 三 乙 铵 。 
若 用 硫 羟 酸 酯 作 反应 物 ， 则 不 能 采用 醇 钠 作为 碱 ， 而 应 采用 NaH 作为 碱 性 催化 


剂 。 同 时 不 能 采用 相应 的 醇 作 溶剂 ， 应 采用 DMF 或 THF 为 溶剂 ， 才 能 得 到 相应 的 
环 氧 化 物 。 如 : 
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II 
n i O C—SCMo 
CeHsCHO + a C— SCMe; Da GH; 
Br R 


如 果 采 用 二 异 丙 基 氨 基 锂 (LDA) fF2pSCR|, nfDL4E a- BI 888 222E Darzens 反 
应 。 在 反应 中 a- 讽 代 酸 先 与 LDA 生成 双 负离子 ， 再 与 醛 或 酮 作用 可 得 到 环 氧 酸 的 
产物 。 


Rea Pon + 2LiN(i -Pr), — e= 


x 
R r o 

S eo < Oemcmcocn Cs SS 
x 0 ë CH; R 
R. Ph. O ,000H 

> c= 人 eneo > N — 
x 2 Ph R 


R O- ok >=o O COOH 
一 -To 
2° e = ¿ _ 


式 中 ,R=H,，CH3, i-Pr; 
X=Cl, Br, 
最 近 报导 了 用 o- 氛 代 柄 亚 胺 在 LDA 等 的 作用 下 ,与 醛 . 柄 可 以 发 生 类 似 Darzens 
反应 ， 产 物 可 以 是 含有 环 氧 基 的 亚 胶 或 环 氧 壮 基 化 合 物 。 


R. NR R. N ，， 
⁄ LDA, THE RCOR , 5. 
oC 和 020 忌 

n q 
R. NR 

2 R. 5 . R: R! 
q = 一 一 > NR SO» o 

3, 
R 一 他 o É o 
Z N 


LE PAS sss a 


Ph 
DIDA.THF,0T .Inh š x— D 
(@ PhCOPh,20 Ç ,15h So 
Ph O | 
| 
92% 


Ph 
(DLDA, TUF, HIMPA,0 C x 
> 
@PhCOPh , 20 C Z 
Ph' 0 | 


80% 


Ph o 
， >= L 
Ph NH 一 《 
16% 


Darzens JZ V80—4" #EE pV R] st E E= 43 SLAQB8 te 4k HDE SR SUNI, Pi 
Bela] (9215836439. 


R O ' R Ó COOH 


COOR' 
xX ONaob > > s? 
@H" 


R H R H 
R. OH R 
-| Se | ~ Sora 
R H R 
在 维生素 A 合成 中 的 第 一 步 ， 就 采用 了 这 一 反应 ， 由 B- 紫 罗兰 酮 得 到 不 饱和 
g. 
T: 
cH—cH—C=o 

CICH:COOCH; 

CC CHyONa， 吡 路 ，-20 


o 
= Á 
CH; COOCH; 


和 > 


燃 腔 与 烯 醇 非 常 相似 ， 可 把 它 看 作 是 一 个 烯 醇 的 氮 类 似 物 ， 既 可 在 氮 上 又 可 在 
必 键 碳 上 发 生 反应 ， 于 是 可 利用 它 在 所 上 和 碳 上 引入 各 种 基 团 ， 故 在 有 机 合成 上 极 
为 重要 。 
122 | | 
P: -一 C 一 C 一 OR 0 一 烷 基 化 


人 9 cs 


烯 胺 R 
h HT 
| > 一 C 一 C Me N 一 烷 基 化 
一 CC 一 NR2 + RX — R 
| | ， 
ee C 一 烷 基 化 
R 
RR 333 A 88J6 pr PE nk k 6, 


《2) 加 成 一 消除 反应 历程 ” 伯 氨 基 化 合 物 与 醛 、 柄 痰 基 经 加 成 一 消除 反应 生成 
亚 胺 衍生 物 已 广泛 地 研究 过 。 这 些 反应 受 酸 所 催化 ， 并 已 发 现 产物 形成 的 速率 在 某 
些 pH 值 时 达到 最 大 。 只 要 调节 溶液 的 pH 值 ， 就 可 改变 速度 控制 步骤 。 显 然 ， 这 在 
合成 上 有 着 较 重要 的 意义 ,因为 制备 亚 胺 衍生 物 随 着 痰 基 化 合 物 和 氨 衍 生物 的 不 同 ， 
需要 一 个 最 佳 pH 值 。 


人 9” 
`x ° 
RC=O0 + Nib— Y == R,C—NH,—Y RC—NH—Y 
KUU 
Ón, 
{| -Ho -H® 


= ROCN—Y ~ R,C=N—Y 
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第 四 节 ” 凑 酸 及 其 衍生 物 的 亲 核 加 成 反应 


尖酸 及 其 衍生 物 的 亲 核 加 成 反应 包括 次 酸 、 酰 卤 、 酸 栈 、 芋 及 酰胺 的 一 系列 反 
应 ， 本 章 中 主要 讨论 酯 的 水 解 、 酯 缩合 反应 、 酯 交换 反应 。 

酯 的 水 解 反 应 是 研究 得 较为 清楚 的 反应 之 一 。 众 所 周知 ， 琵 的 水 解 和 酯 化 是 一 
对 典型 的 可 逆 平 衡 反 应 ， 可 以 遵照 两 种 历程 进行 。 


R: 


按照 途径 〔1》 进 行 的 称 为 酰 氧 断裂 历程 ， 简 称 为 AC {Acyl-Oxygen fission) ; 
按照 途径 五) 进行 的 称 为 烷 氧 断裂 历程 ， 简 称 为 AL (Alkyl-Oxygen fission) 。 

酸 和 碱 都 能 催化 酯 的 水 解 反应 。 酯 在 碱 的 水 溶液 中 水 解 基本 上 不 可 逆 ， 在 酸 深 
液 中 水 解 则 是 可 逆 的 ， 而 平衡 的 位 置 决定 于 水 和 醇 的 相对 浓度 。 在 水 溶液 中 有 利于 
水 解 反 应 ， 在 醇 溶液 中 则 有 利于 酯 的 生成 。 若 用 A 代表 酸 催化 ，B 代表 碱 催化 ， 阿 
拉 伯 数字 2 和 1 分 别 表示 在 决定 反应 速度 的 步骤 中 为 双 分 子 参与 和 单 分 子 参与 。 在 
酯 的 水 解 反应 中 , 常见 的 历程 有 五 种 : (a) 碱 催化 酥 氧 断 裂 双 分 子 历程 (简称 BAc2) ， 
(b) 酸 催化 酸 氧 断裂 双 分 子 历程 (简称 AAc2) ，《c) 碱 催化 烷 氧 断 改 单 分 子 历程 
(Bal), (d) 酸 催化 烷 氧 断裂 单 分 子 历程 (AnL1) ，〈e) 酸 催 化 酰 氧 断 烈 单 分 
予 历程 《Aacl) 。 其 中 以 前 两 种 历程 更 普遍 。 


-、 毗 的 碱 催 化 水 解 


1. B.c2 历程 

当 凑 酸 和 光学 活性 的 醇 形成 的 酯 进行 碱 性 水 解 时 ， 得 到 的 醇 保持 原 有 构 型 ， 这 
说 明 在 酯 的 水 解 过 程 中 醇 分 子 中 的 烃基 轻 没有 变 成 碳 正 离子 〈 因 这 样 会 导致 生成 外 
消 旋 化 的 醇 )， 也 没有 发 生 双 分 子 亲 核 取代 (如 发 生 SN2 反应 , 则 会 产生 构 型 翻转 ) ， 
而 是 在 整个 反应 过 程 中 保持 与 氧 键 连 。 


Se 


II 
@), R—C—oH + uo—¿C. 
Rš 
构 型 保持 
S 人 Rs, 
X> R—C—OH+ R---€—OH 
) R 


构 型 翻转 


1 R. 


ee R 
RCOOH + QC —OH, ro— 到 1 RN on 
Ra F: 


sd `= 
外 消 旋 化 
BAc2 历程 实际 上 为 加 成 一 消去 历程 。 即 ; 
Il 人 
亲 核 加 成 =£ + OH —— RE 
OR OR' 
z o 
消去 s PEBE rR_ Lon + RO- 
SoR 


质子 转移 RCOOH + RO- 一 -> ROOO- + ROH 


885 


最 后 质子 转移 这 一 步 实际 上 几乎 不 可 逆 ， 因 为 羧 酸 负 离子 的 碱 性 比 烷 氧 负离子 


38948. 
2，BAri 历程 


在 某 些 结构 的 酯 分 子 中 ， 如 能 形成 稳定 的 碳 正 离子 ， 则 水 解 反应 按 单 分 子 烷 氧 


断裂 历程 进行 。 


o 
II 慢 
二 = 一重 3 


# + 
Bš 
入 二 一 OH 


R' + HOH 


RCOO- + RÓH, 一 只 > RCOOH + RH 


186 _ A 


例如 ， 旋 光 的 邻 葵 二 甲酸 的 对 甲 氧 基 二 葵 平 酯 ， 碱 性 水 解 得 到 外 消 旋 化 的 醇 ， 
说 明 遵 从 BArl 历程 。 


< oon ' 
~ coo £ 3— ocu, + BO_OH> 
Ph % 
《旋光 ) I 
COOH 
i hop 一 人 一 oh 
Ph 


《外 消 旋 体 》 


有 时 碱 的 浓度 对 反应 历程 也 有 较 大 影响 ， 如 下 面 的 邻 茶 二 甲酸 单 本 在 5mol/L 
这 种 较 浓 的 氢 氧 化 钠 溶液 中 水 解 按 BAc2 历程 进行 ， 得 到 光学 活性 的 醇 ， 而 在 稀 氨 
氧化 钠 溶液 中 ， 则 几乎 全 部 为 BALl 历程 ， 得 到 外 消 旋 化 的 醇 。 


COOH gs 
aa a + HO—C— CH= CHCH, 

o CH ss COOH l 

lI 

COCHCH= CHCH; 一 | (旋光 ) 

“s l 人 
co0H #w x + HOCH— CH—CHCH, 
Ba COOH 


(外 消 旋 体 ) 


基 些 酯 水 解 的 情况 比较 特殊 ， 对 硝 基 苯 乙 酸 的 芳 基 楷 就 是 一 个 特例 。 它 在 强 碱 
条 件 下 水 解 首先 生成 了 碳 负 离子 ， 然 后 型 解 成 烯 酮 ， 烯 柄 加 水 即 生成 凑 酸 。 


9 
lI 
on 一人》 一 abco X + OH 


2 


= > ON— *—cH=c=o 


BOH on 一 人 — CH,COOH 


—. BR) 6801E 4k Kt 


1. Axc2 历程 

BBB 8011 4k k AR 2 4 E BWEASLUSI y DE, BH AAc2 历程 ， 其 逆 过 程 即 为 
酸 催化 下 的 酯 化 有 反应。 在 AAc2 历程 中 ， 随 着 溶液 酸性 增加 ， 酯 的 水 解 速度 增加 ， 
此 时 水 解 速度 与 酸 的 浓度 成 正比 ， 动 力学 上 表现 为 二 级 。 

AAc2 历程 与 BAc2 历程 相似 之 处 为 : 亲 核 加 成 一 步 都 是 决定 反应 速度 的 步骤， 
而 且 都 生成 四 面体 中 间 体 , 然后 都 有 消去 过 程 .但 二 者 主要 有 两 点 不 同 ; 首先 是 AAc2 
历程 中 的 四 面体 中 间 体 多 具有 两 个 质子 ， 再 一 个 不 向 点 是 AAc2 历程 的 每 一 步 都 是 
可 逆 的 ， 而 BAc2 历程 最 后 一 步 实际 上 不 可 逆 。 


酯 的 AAc2 水 解 历程 如 下 : 
o +OH À 
| 快 外 
质子 化 人 十 E= C 
OR' OR' 
"OH OH 
| 慢 [2 
亲 核 加 成 R—C + O< R— Po 
酯 OR' OR' 酯 
. % ” 
* # 
着 质子 交换 R 一 C 一 OH; 二 本 L ss 
OR HOR' 
OH m 
消去 R 一 C 一 OH — R 一 C 一 OH + ROH 
ER 
OH 


?去 质 了 了 R 一 C0OH — 人 
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H. s 


"1 lI 
CH,C— Qels 一 > CHIC' + CeHsOH 
HO ç 
一 一 > CH;COOH + CeHsOH + H° 


从 对 反应 历程 的 分 析 中 可 以 看 出 ， 取 代 基 效应 从 几 个 方面 都 对 酯 的 水 解 反应 产 
生 重要 影响 。 

在 辊 的 碱 性 水 解 中 ， 首 先 研 中 酰基 或 烷 氧 基 中 的 吸 电 子 取代 基 都 能 促进 水 解 反 
应 ， 因 为 吸 电子 基 能 稳定 决定 反应 速度 步骤 中 生成 的 带 负 电荷 的 四 面体 中 间 体 ， 推 
电子 基 则 对 水 解 反 应 不 利 。 第 二 ， 如 果 有 芳 基 和 酯 中 的 羧基 共 氏 ， 则 明显 地 降低 本 
的 反应 活性 ， 此 时 的 过 渡 态 更 加 稳定 。 第 三 ， 烷 氧 基 作为 离 去 基 ， 其 离 去 修 向 的 大 
小 与 R' 的 吸引 电子 能 力 有 关 。R' 基 团 吸 电子 效应 有 利于 R'O 的 稳定 ， 于 是 RO- 的 
离 去 倾向 就 大 。 芳 氧 基 〈ArO 一 ) 比 烷 氧 基 (RO—) 稳定 ， 故 芳 氧 基 更 容易 离 去 
因而 芳 基 酮 (RCOOAr) 比 烷 基 酯 “RCOOR') 的 水 解 速度 要 快 。 

此 外 ， 若 烷 氧 基 中 烃基 的 给 电子 效应 愈 强 ， 愈 有 利于 生成 稳定 的 碳 正 离子 ， 且 
烃基 的 空间 位 阻 愈 大 ， 愈 不 利于 亲 核 试剂 的 进攻 ， 此 时 酯 的 水 解 反 应 有 利于 按 烷 氧 
断裂 的 历程 进行 。 


三 、 吵 交换 反应 


醋 的 醇 解 反 应 也 称 为 酯 交换 反应 。 实 际 上 醒 交 换 反 应 除 酯 的 醇 解 外 还 应 包括 酯 
的 酸 解 及 两 种 不 同 栈 的 交换 反应 ， 但 其 中 以 酯 的 醇 解 反应 最 重要 。 
醋 的 醇 解 ”RICOOR? + R3 一 OH == RICOOR3 + RROH 
酯 的 酸 解 ”RICOOR? + RICOOH —== R2COOR2 + RICOOH 
酯 的 互 换 ”RICOOR? + RIOOOR 一 -一 RICOOR4 + RICOOR? 
两 种 酯 的 互 换 反 应 应 用 较 少 ,只 有 当 某 种 柄 (如 RICOOR2) 的 沸点 与 混合 物 中 
其 他 酯 相 比 低 很 多 时 才 有 制备 价值 。 如 可 以 利用 甲酸 甲 酯 的 沸点 很 低 来 制备 某 种 酸 
的 叔 醉 丁 。 
HOOOCRs + ROOOCH -CC ROOOCR + HOOOCHS 
蒸 出 


酮 的 酸 解 可 用 于 由 比较 容易 制 得 的 酯 与 酸 反应 得 到 另 一 种 酯 。 如 ， 
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9 
l Hg(OAc) 
CH,— C—OCH= CH + CHCH) | Coon — OA > 


CH;(CH, aCOOCH== CH; + CH,COOH 


_—— COOCH; _— COOH _— COOH 
(CH2)> + (bi — (b) 
COoOCH; 一 cooH ~ coocu; 
BR008F SL OJ DA EBE ER BkPE fir k k 下 进行 。 


o O 
ll EN 
R—C— OR' + RIOH —= R— C— OR" + ROH 


II 
= as + R"OH = R—C— OR” + ROH 
栈 的 醇 解 历程 与 酯 的 水 解 历程 很 相似 ， 如 在 碱 性 催化 下 的 反应 历程 为 : 


0 
lI II 
R 一 C 一 OR + R'OH —— R. ç oR'== R—C— OR" + R'O- 


RO- + R'OH —— RO + ROH 
反应 是 可 逆 的 ,平衡 到 底 朝 哪个 方向 移动 取决 于 R'O 与 R"O 离 去 倾向 的 大 小 。 
如 R'O 高 去 倾向 大 于 R"O_， 则 主要 得 到 产物 RCOOR"。 烃 氧 基 离 去 倾向 的 大 小 主 
要 决定 于 其 碱 性 强 弱 , 碱 性 愈 弱 则 愈 容易 离 去 。 芳 氧 基 的 离 去 倾向 一 般 大 于 烷 氧 基 。 
如 下 面 的 酯 交换 反应 就 容易 进行 。 


II 
R 一 c 一 o 一 全 》 一 Mo， + CHOH 一 CC mw 
o 


下 面 烃 氧 基 离 去 倾向 大 小 顺序 为 : 
ON 一 人 人 o> í Š o > 0 > Co 


在 实际 制备 中 也 常 利用 生成 的 酵 沸点 低 ， 及 时 蒸 出 ， 即 可 使 反应 向 右 进行 ， 以 
得 到 沸点 较 高 的 酯 。 如 : 
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CH,— CHCOOCH,; + CGH,OH —FSH s, CH,— CHCOOC,H; + CH,OH 


BN— COOCHs + HOCH,CH;N(CG;H;; == 
HN — 》 coocHcHNGHo+GHsoH 


内 柄 也 可 以 发 生 酯 交换 反应 ， 生 成 羟基 酸 酯 ， 脱 水 后 则 得 到 不 饱和 酷 。 如 ; 
cH: 一 c 一 0 
人 + CH,OH —!59: > HOCH,CH;COOCH; 
一 9 > CH,—CH—CO00CH, 


羚 酸 的 燃 醉 醒 还 能 与 醛 、 酮 发 生 酯 父 换 反 应 ， 生 成 另 一 种 烯 醇 酯 ， 此 反应 可 使 
高 沸点 醛 、 酮 把 酯 中 低 沸点 醛 、 羡 交换 出 来 。 
CH, o 


CH,C00— C— CH; +GH,— a CH 一 一 > 
CeHs O 
CH,C00— C= CH, +CH 一 a CH 
CH 
CHCO0 一 C 一 Ch +CH,;CH— CHCHO 一 > 
CH;CO0— CH= CH— CH= CH, +CH;COCH; 


l° I! 
CH;O0C—CH,+ @=mw= Se + CH;CCH; 


酯 的 醇 解 也 可 以 发 生 在 分 子 内 。 在 乙酸 盐 缓 冲 溶液 中 ， 下 面 的 邻 羟 基 共 乙酸 或 
邻 羟 基 苯 乙 酸 的 芳 基 酯 ， 即 可 发 生 分 子 内 的 醇 解 。 


CH2COOAr 
A — EX or 


四 、 酯 缩合 反应 


严格 来 讲 ， 酯 参与 的 缩合 反应 应 该 有 三 种 类 型 : (1)》 柄 的 a 碳 进攻 醛 、 酮 痰 
基 生 成 8- 二 酮 类 化 合 物 : (2) 酮 的 a 碳 进攻 栈 的 狠 基 , 生成 B- 二 酮 类 化 合 物 ，(3) 
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如 果 酯 的 a 8 ER — SLf, 2 AkyES eE, H-eREB9+1 3852, 4Ëo S, 


的 酸性 减弱 ， 故 形成 的 负离子 稳定 性 减 小 ,而 且 由 于 缺乏 第 二 个 a 氧 ， 因 而 生成 的 
有 -醋酸 酯 不 能 再 被 醇 钠 作 用 生成 稳定 的 共 生 碱 〈 燃 醇 负 离 于 ) ， 即 第 口 步 反应 不 能 
发 生 ， 整 个 反应 就 缺乏 进行 到 底 的 动力 。 这 种 情况 下 ， 只 能 采用 更 强 的 碱 ， 如 三 苯 


基 钠 、 氢 化 钠 ， 才 可 能 使 缩合 反应 顺利 进行 。 下 面 列举 一 些 常见 的 酯 缩合 反应 


2CsHsCH2COOE -= CosCHCDPHCOOR 70% 
CoHs 


2CH,COOCH,CHMe; > CH;GOCH;COOCHMe; 
ly 


2CioHz3CHzCOOEI 一 osa CehacCHCOPH COOE 84% 
CubH23 
2CICH2COOE 一 Ms_w CICH,COCH,COOEt 35% 
2CH,OCH,COOR: > G;OCtucouooon 40%—50% 
OCH, 
ps 
2(CH3)PCHCOOE — PC >» CGtbycucot—coon 45%—60% 
CH 
c 
PhyCNa | 
2CHCHCHCOOE 一 > ea COOE 63% 
CH; CHs 


CH3 
用 两 种 不 同 的 都 具有 氢 的 酯 缩合 时 ， 会 得 到 四 种 产物 。 
R 


Ë l" 1 
R'CH,COOR +R"CH,;COOR —Ë—= R'CH,C—CHCOOR 


° m o m o m 
l" | II 


M. 1 
+R"CH,C— CHCOOR + R'CH,C— CHOOOR + R'CH;C—CHCOOR 


MORI 28 B 89BE. SEBOEE. HUROEE SERBE SEE o SLBJES 5 53 — FAT a 3) 
酯 缩合 ， 则 可 避免 酯 自身 的 缩合 ， 这 种 缩合 反应 称 为 交叉 的 Claisen 酯 缩合 。 在 此 
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种 酯 缩合 中 ， 有 a 毛 的 酯 作为 亲 核 试剂 ， 而 无 a 氧 的 酯 则 作为 亲 电 组 分 ， 尤 其 是 当 
亲 电 组 分 中 凑 基 的 活性 比 亲 核 试剂 中 的 大 时 ， 此 反应 更 容易 发 生 。 
常见 的 交叉 Claisen 酯 缩合 如 : 


lI 
CeHsCOOBt + CH,COOE ~ CsHsCCHyCOOBL + BOH 45% 
Y 


CH 
DEONa 


CHsCO0CsHs +CH;CH;COOCHMe; 一 a > CeHsC CHCOOCHMey — 53% 


l vo || coop + cu,coop > [| cooscoon 76% 


COOE COCH2COOEt 
| +2CH3COOE —EON2 w | 
COCH;COOR 


COOEL CH3C= CHCOOEt 
| +CHiC 一 CHCOOEL -BoK w | 
COOEt | CH,COCOOEt 


Et COOEL 
草酸 栈 的 缩合 产物 还 可 以 在 加 热 下 失去 CO， 如 : 
O 
COOHE 避让 
| + CeH;CH;COOEt —d > RS 
Et 
CeHs 
一 全 > ee 
Hs 
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对 于 都 含有 ua 氢 的 两 种 不 同 的 酯 , 若 其 a 气 的 酸性 不 辣 ， 则 酸性 较 强 的 酯 优先 与 

碱 作用 生成 矶 负离子， 成 为 亲 核 试剂 。 下 面 三 种 酯 ，c 氢 酸 性 强 弱 可 以 有 如 下 顺序: 
上 
CH3COOCH; > RCHCOOCH5 > RCHCDOC2Hs 

这 种 规律 在 下 面 讲 的 分 子 内 酯 缩合 中 体现 得 很 明显 。 

2， 狄 克 曼 缩合 反应 

二 元 羧 酸 酯 发 生 分 子 内 缩合 ， 生 成 环 状 B- 酮 酸 酯 的 反应 称 为 Dieckmann 缩合 。 
可 以 方便 地 用 于 五 元 、 六 元 及 七 元 环 的 B- 酮 酸 酯 的 合成 。 


人 Na Ces 
— 


74%~81% 


CH2CH2COOEt =o 
coop 
,CHaCHICOOR! 
Cu、 — yy o 78% 
CH,CH,COOR 


COOE 


CHzCOOE _ FoNs 
CHCOOB 一 人 E ° 100% 


° 
COB. | cooB 
LX — 
CHCH,CH,COOB 52% 
| Coop 


在 Dieckmann 缩合 中 ， 如 含有 两 种 酸性 不 同 的 e 氧 时 ， 则 酸性 较 大 的 b 
被 碱 夺 去 ， 由 此 来 决定 环 化 方向 。 如 : 


区 
| r—CO0Ë 


ElOoccHC 一 CHCHCOOE — >» 


J 0 一 COOEL 
CH; COOEt 
Cu,CooB 
— o 70%~90% 
CHzCOOE 


COOEt 
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i 


NHCH3COOCH; 
如 果 同 一 分 子 中 两 种 酯 a 氧 的 酸性 差别 非常 小 ， i š 


CHaCHCH3COOE Bs- CHCHCH2COOB 
i De — = — O 
CH2CHCOOE CHz2CHCOOEI 


COOFr 


Dieckmann 缩合 的 产物 经 水 解 、 脱 凌 得 相应 的 酮 类 化 合 物 ， 如 : 


l 
COOE 
CX team OO 7 
CH,CH;CHoCOOR 
o 
COOCH; 
MeONa 水 解 本 
一 一 一 
CH,CH;CH;COOCH; 
O 
Ci,CE,COOR 
CH 一 FIONa HCl 
` "X. R ° -HCL 71% 
Cu,CH,COOBR: Ana . 
CH 
3， 酮 与 酯 的 缩合 


酮 的 a 所 的 酸性 比 酷 中 a 和气 强 ， 故 酮 中 的 a 氢 更 活泼， 在 牵 的 作用 下 生成 淆 本 
负 高 子 ,进攻 酷 的 狗 基 而 发 生 缩合 , 产物 为 酸性 更 强 的 B- 二 酮 ,此 反应 也 称 为 Claisen 
缩合 。 
£ R o 
JI l: H | H 
RC— OEt+ RCH2C 一 R > R— C—CH—C—R+EOH 


反应 历程 为 : 
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1 1 
| OOOD + opts, _eo , ee 40%—45% 


酯 的 活性 顺序 为 : 


j 1 了 
CH;COR > CH;CH;COR > (CH;bCHCOR > (CH3BCCOR 


常用 的 碱 催化 剂 为 乙醇 钠 、 报 丁 醇 钊 、 氨 基 钠 、 氢 化 钠 等 强 碱 。 
草酸 本 与 酮 的 缩合 比较 复杂 一 些 ， 由 于 草酸 酯 两 个 酯 基 都 可 以 反应 ， 因 此 与 两 
个 & 位 上 均 有 氧 原子 的 酮 缩合 时 ， 不 同 的 物质 的 量 的 比 ， 可 得 到 不 则 的 化 合 物 。 


COOE = 
o o 9 
OO E=. OO ee s 
COOCH; 


草酸 本 缩合 的 产物 加 热 脱 去 CO 可 得 到 -本 酸 酷 ， 这 是 一 种 由 一 出 发 制备 B- 
醒 酸 酯 的 好 方法 。 如 : 


=o Coog 
家 —, — y, 64%—67% 
COOE 00 入 
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碳酸 栈 也 能 与 酮 缩合 ， 但 反应 活性 不 好 ， 如 用 NaNH; s NaH 作 催化 剂 ， 用 过 
量 的 碳酸 酯 与 酮 作用 ， 并 不 断 敬 出 反应 中 产生 的 醉 ， 使 平衡 向 缩合 产物 移动 ， 则 也 
可 以 用 来 合成 B 酮 酸 栈 。 


OB: ? 


9 
I a ase: | 
(CHhCHOCH +O 一 人 — = (CHiyCHOCIbCOOBR 

oB 


OEt 
CF tok Ron 
OFt 
酮 基 与 酯 基 相 距 较 远 的 酮 酸 栈 ， 还 可 以 自身 发 生 酮 酯 缩合 生成 五 元 或 六 元 环 二 
Fi. 
o 
II N 三 0 
Cty— CCHsCHCH000B — > 


1 EtONa o 
CH,CH,C— (CH2)— COOB: -ENay C0CHCH “83% 


COOCH; 0 
0 MeONa Ce 60% 
o 


CH,CH,CH;CPh 


有 了 时 分 子 内 的 自身 缩合 变 成 酮 酯 的 自行 酰 化 反应 。 
COCHzCDC5Hs 


COCH; 
O O ElONa OH 
| — > XD 
o 


第 五 节 麦克 尔 加 成 


亲 核 性 的 碳 负 离子 (或 顽 矢 负离子 ) 与 亲 电 性 的 共 斩 体 系 进行 的 共 连 加 成 反应 
称 为 Michael 反应 或 Michael 加 成 。 亲 电 的 共 元 体系 可 以 是 a, 6- 不 饱和 凑 基 化 合 物 、 
op- 不 饱和 膊 等 。 
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可 以 用 下 面 的 通 式 来 表示 Michael 反应 : 


| | 
Z—CH,—Z'+—C=C—Y > Z— CH—C- ç > ç 
H 


这 里 Y 代表 一 CHO、 一 COR、 一 COOR、 一 CN、 一 NO:、 一 CONH:、 一 SO:R 
等 吸 电 子 基 ，ZCH2Z: 表 示 含 有 活泼 氢 的 化 合 物 ， 如 两 二 酸 酯 、p- 鲜 酸 酯 、 氛 基 乙酸 
酯 ， 以 及 醛 、 酮 、 膊 、 硝 基 化 合 物 等 . 

在 Michael 反应 中 ， 常 用 的 催化 剂 有 胺 、 醇 钠 、 三 苯 甲 基 销 等 。 反 应 中 常用 葵 
类 、 醇 和 二 氧 六 环 等 作 溶剂 。 


一 、Michael 反应 的 主要 类 有 出 


在 Michael 反应 中 ， 如 果 把 含有 活泼 氢 的 化 合 物 〈ZCH2Z') 称 为 给 予 体 ， 而 把 
亲 电 共 思 体 系 称 为 接受 体 ( 即 C—C—Y) ， 则 可 以 把 常见 的 Michael 反应 分 为 下 面 
三 类 ， 
(1) 接受 体 为 mp- 不 饱和 酯 : 
CH;CH= CH 一 COOE + CHiCH(OOOED， 一 oha_ > CHsCHCHzCOOEt 
CH;C(COOEt, 
CH, a 
CH 一 C— CO0B + CNCH,C00B! —F9 > PE 一 CH—COOB 
NC 一 CH 一 COOEt 
CeHs CeHs 
CH 一 C 一 OO00EL+CHzOOOED。 一 ENa > fa 一 CHOOOEL 
CH(OOED> 


CH2CH2COOEI 
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CH;== CH— COOCHs +(CH;CHNO, PCHN MeO 
ë 
of 一 Guotcocn 
CH 
O 
HC= C— COOE: A Lo — , CH,COCHCOOEt 
Cs CHOOOF: 
(2) 接受 体 为 a,B- 不 饱和 醛 、 酮 : 
Cai 一 at Catts +cuxcoopy Seam > Gefachco 一 ca 
CH(COOED, 


Z COOEt COOEt 
.. z Á 人 
o o 


(3) 接受 体 为 aap FR 38: 
CH 一 CH-—C=N+CH,(CO0B), — PON > CH,CH,— CN 


CH(COOEI 
1 

CH 一 CH 一 C 王 N+CHSCHCOOE — MC 0 > GH CHCH 一 CN 
COoE 
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在 Michael 反应 中 ， 反 应 物 的 结构 直接 影响 到 反应 的 速度 。 当 给 予 体 〔 含 活 汉 
氢化 合 物 ) 的 活性 亚 甲 基 上 连 有 给 电子 的 烷 基 时 ， 加 成 的 反应 速度 减 小 ， 加 成 产物 
的 产量 降低 。 接 受 体 分 子 的 位 或 B 位 上 连 有 烷 基 或 苯 基 时 ， 由 于 给 电子 效应 +， 
+C) 及 空间 效应 的 影响 ， 也 降低 加 成 及 应 速度 ， 使 加 成 产物 产量 下 降 ， 如 : 


X-— CH(COOED, + G;H;CH— CHCOC;H; — > C4H;CHCH,COC;Hs 


给 予 体 接受 体 X 一 COOOED 
Ix] ==] 

H 90% 

CH; 80% 
CH;CH; 0% 


CoHsCH2O00Ft + CH;C— COOOF: —, CFY 一 CHZOOOE 


Y Z CeHsCH— O00 
[Y] [ZI [ 产 率 ] 
H H 90% 
H Ch 40% 
CH H 20% 
C;4H;CH,CO0B: +C;H;CH— 0000F —B_>- CeHsCH 一 -CHZOOOE 
Z CeHsCH— COOF: 
Zl [ 产 率 ] 
H 85% 
Cn, 0% 


GscHuo0ceHs + Gi C—coon =, Caoa-—cuzooon: 


z C4H,CirOCyH; 
(z [ 产 率 ] 
H 90% 
COOEt 0% 


Michael 反应 是 可 逆 的 ， 碱 性 过 强 ， 可 能 引起 反应 的 逆转 或 进一步 产生 其 他 的 
副 反应 。 所 以 应 尽 可 能 采用 比较 温和 的 反应 条 件 ， 如 采用 较 低 的 反应 温度 ， 缩 短 反 
应 时 间 并 使 用 碱 性 较 弱 的 六 氢 吡 啶 就 是 这 一 恨 的。 下面 的 Michael 反应 ， 用 RONa 
作 催化 剂 ， 当 RONa 为 6 一 13 mol 时 ， 主 要 得 到 Michael 加 成 产物 ; 而 RONa 为 1 
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mol 时 ， 且 反应 温度 较 高 、 时 间 较 长 ， 则 会 进一步 发 生 其 他 缩合 等 反应 或 逆 Michael 
反应 。 
(CH,xC— CHCOCHS + CHz(COOEb: 一 ENa_ > (CH,yxCCHoCOCH; 
CH(OOOED 


此 加 成 产物 可 进一步 发 生 分 子 内 王 缩 合 , 并 可 进一步 在 合适 的 条 件 下 得 到 水 解 、 
脱羧 的 产物 。 


KOH, HO 
em @A, < r 
值得 指出 的 是 ， 一 般 的 s o š 〈ZCH2Z') 通常 发 生 
Knoevenagal 反应 , 而 丙烯 醛 则 例外 , 它 与 活泼 亚 甲 基 化 合 物 发 生 Michael 加 成 反应 ， 
这 可 能 由 于 与 其 他 wpB- 不 馆 和 醛 相 比 ， 丙 烯 醛 的 空间 位 阻 最 小 。 
微量 ElONa CH,CH,CHO 


CH: 一 CH 一 CHO+ CH(COOOED> 
EtOH, 15C CH(OOOEt, 


=. Michael 反应 的 应 用 


Michael 反应 在 合成 中 有 很 多 重要 应 用 ， 可 以 合成 出 多 种 链 状 化 合 物 与 环 状 化 
合 物 ， 尤 其 是 可 以 作为 合成 15- 二 狂 基 化 合 物 的 很 好 方法 。 
下 面 三 个 合成 例子 都 采用 了 Michael 反应 作为 其 中 的 关键 步骤 。 
OOOEt 


9 
| il 

例 1: 用 合理 的 路 线 合成 化 合 物 Noma 
Ph 


合成 : 
Michael 加 成 


l 
NOCHzOoOE+PhCH 一 CH 一 C 一 CH 
EtONa 
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例 2: 从 合适 的 原料 出 发 合成 化 合 物 


COOR ñ — Mia 加 成 
É: ii s: HG Boveon =— 


CH,;CH,COCH; 
o 
CDOEL 
例 3: 用 合理 的 路 线 合成 化 合 物 
CeHs 
CeHs 
合成 : 
II 
CeHsCHO+ CeHsCOCH;3 — S, CeHsCH= CH— C— CeHs 


o 
II lI 
CH,CCH,COOB + CeHsCH= CH 一 C 一 CsHy 


° 
COOEL O. 
Michael 加 成 EtONa OOOB! 
BiONa | 关 环 
Cn co Cets 


Micbael 加 成 的 产物 可 以 进一步 通过 分 子 内 羟 本 缩合 或 栈 缩 合 等 反应 ， 形 成 环 
状 化 合 物 。Michael 加 成 产物 再 通过 分 子 内 的 卷 醛 缩合 是 合成 六 元 环 化 合 物 的 好 方 
法 ， 此 即 著 名 的 鲁 宾 进 〈Robinson) 成 环 反应 。 此 成 环 方法 在 合成 省 族 化 合 物 中 得 
到 重要 应 用 。 
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9 O 
Ni lI 
+ CH 一 CHCCH — » CO 
Š, ` 
o 
吡咯 烷 
2 sem Ce 63%—65% 
COOEt 0 
| EtONa 
+ CH;= CHCCH;,CHy a 59% 
o o 


2 T WW pSsaaihk, nJDLRJRIN12E FREDS 15 55 a. p- A Uka 4k G 4 
成 ， 这 为 Michael 反应 提供 了 另 一 条 有 用 的 路 线 。 


(° O) 
= CHSCN N 
+ CH 一 CH 一 NO -io 
Ó a 
o 
CH,CHoyNO; 
HOt 
BO, 2$C 80% 


某 些 时 候 ，Michael 加 成 产物 还 可 以 进一步 发 生 Dieckmann 缩合 得 到 环 状 化 合 
物 。 


CH 一 CHCOOE 


ah 一 CHCOOR+CIofhcooB 一 ONaw MeCc 一 aooEt 
CH(COOED, CH(COOED, 
o o 
CooB: cooB 
Z 总 产 率 
-COOEt ” 61%—67% 


COoE 了 OOC 
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许多 有 机 化 学 反应 ， 在 反应 过 程 中 ， 只 是 反应 物 分 子 中 官能 团 的 变化 ， 分 子 的 
骨架 未 发 生 改 变 ， 但 也 有 一 些 有 机 反应 ， 反 应 前 后 分 子 的 骨架 发 生变 化 ， 这 就 是 分 
子 重 排 反应 。 即 分 子 重 排 反 应 是 指 分 子 中 的 某 些 原子 或 基 团 发 生 迁 移 ， 使 分 子 的 碳 
脱发 生变 化 的 一 类 反应 。 分 子 重 排 反应 常 简称 为 重 排 反 应 。 


第 一 节 分 子 间 重 排 和 分 子 内 重 排 


按 迁 移 基 团 是 否 脱离 原来 分 子 的 范围 可 将 重 排 反应 分 为 分 子 间 重 排 和 分 子 内 重 
排 。 


一 、 分 子 间 重 排 


分 子 间 重 排 ， 迁 移 基 团 脱 离 原来 分 子 的 范围 ， 可 以 与 其 他 分 子 结合 ， 这 与 普通 
的 先 分 解 再 结合 的 反应 类 似 。 例 如 ， 葵 基 重 氨 氨 基 茶 的 重 排 。 


Ç 2—N=N—Na—í Y Hr - í Š N + Ç 2 NH> 
~) N=N 《 NEH2 
如 果 向 反应 混合 物 中 加 入 茶 酚 ， 则 可 以 得 到 对 羟基 偶 氮 茶 
OO—m+( don ~ YN=N—(_VY—on 
这 说 明 反 应 过 程 中 生成 的 重 氨 盐 离子 脱离 了 原来 分 子 的 范围 ， 可 以 与 其 他 分 子 
结合 ， 因 此 属于 分 子 间 重 排 。 
分 子 间 重 排 ， 就 其 实质 而 言 ， 并 不 是 真正 的 分 子 重 排 反应 。 例 如 杀 基 重 氨 氨基 


茶 的 重 排 其 实 就 是 一 个 偶 联 反应 而 已 ， 只 不 过 是 前 面 多 了 一 步 葵 基 重 氮气 基 茶 的 分 
解 。 真 正 的 分 子 重 排 反应 应 是 一 个 分 子 的 改组 过 程 ， 即 分 子 内 重 排 。 
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一 、 分 子 内 重 排 


分 子 内 重 排 ， 迁 移 基 团 始终 未 脱离 原来 分 子 的 范围 ， 故 重 排 发 生 在 分 子 内 部 。 
例如 ， 联 苯胺 重 排 : 


O_O OO-m 


联 苯胺 重 排 的 历程 ， 现 在 还 没有 一 个 统一 的 认识 ， 有 人 认为 是 通过 正 离子 自由 
基 历 程 进行 的 。 


= 2 — ss 
Ç > NHi—NH—& 2 >Ç 2 Ñiy—NH—Ç 2 > 


te 2 NE + Ñu; 471 >C ÑH + EaN: _ 一 


WO =O O m 


联 苯 胺 重 排 是 分 子 内 重 排 ， 这 是 人 们 公认 的 。 用 氢化 偶 氨 葵 和 22- H 3ESUk 


偶 氮 莱 进 行 交叉 实验 ， 只 得 到 两 种 产物 。 
O O O CO. 


api lop oe 


无 交叉 产物 BINT《_) 人 人 一 Nt 生成 。 


分 子 间 重 排 和 分 子 内 重 排 的 判断 并 不 困难 。 通 过 混入 不 同 的 重 排 反应 物 ， 看 有 
无 交叉 重 排 产 物 生成 ， 或 通过 旋光 重 排 反 应 物 ， 观 察 重 排 过 程 中 迁移 基 团 的 构 型 有 
无 变化 ， 都 可 以 进行 判断 。 今 后 所 述 的 重 排 反 应 都 是 分 子 内 重 排 。 分 子 重 排 反 应 ， 
按 反应 历程 分 类 ， 可 分 为 亲 核 重 排 、 亲 电 重 排 和 自由 基 重 排 ， 它 们 的 迁移 基 团 分 别 
是 亲 核 的 、 亲 电 的 和 自由 基 。 还 有 一 类 按 协同 反应 历程 进行 的 重 排 ， 如 Cope 重 排 
和 Claisen 重 排 ,将 在 周 环 反应 中 进行 讨论 。 本 章 主 要 讨论 亲 核 重 排 和 亲 电 重 排 。 
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二 节 亲 核 重 排 


亲 核 重 排 是 最 常见 的 一 类 分 子 重 排 反应 ， 在 亲 核 重 排 中 ， 迁 移 基 团 带 着 一 对 电 
二 转移 到 缺 电子 的 原子 上 , 这 个 缺 电子 的 原子 可 以 是 正 离子 , 也 可 以 是 瑞 燃 或 氨 烯 ， 
总 之 ， 其 外 层 必须 只 有 六 个 电子 。 亲 核 重 排 反 应 历程 一 般 分 为 三 步 : 第 一 步 是 缺 电 
子 原 子 的 形成 ， 第 二 步 是 迁移 基 团 带 着 -对 电子 转移 到 缺 电子 原子 上 ， 这 样 ， 原 来 
迁移 的 始点 成 为 缺 电 子 中 心 : 第 三 步 ， 为 满足 迁移 始点 的 人 电子 结 构 ， 一 般 与 亲 核 
试剂 结合 或 通过 B- 消 除 ， 完 成 重 排 过 程 。 但 在 实际 反应 中 有 时 是 两 步 甚至 三 步 同时 
发 生 的 。 这 三 步 可 表示 为 : 

z z £ Nu Z 


人 B 第 - 步 2 言 第 = 步 > b m=p, À ! 
| + Nu 
L 
灯 核 重 排 中 绝 大 多 数 为 1.2- 迁 移 ， 上 式 所 未 就 是 一 个 1,2- 迁 移 。 
下 面 将 根据 缺 电子 原子 的 不 同 ， 对 亲 核 重 排 加 以 介绍 。 


一 、 候 正 离 子 的 重 排 


1.， 瓦 格 涅 尔 一 米尔 文 (Wagner-Meerwein) 重 排 

通过 碳 正 离子 中 间 体 进行 的 取代 、 消 除 和 加 成 反应 有 时 会 发 生 碳 骨架 的 重 排 ， 
这 类 重 排 广义 地 都 称 为 Wagner-Meerwein 重 排 , 例如 新 成 醇 在 酸性 条 件 下 发 生 的 重 
排 ; 


cC CH; c 
更 j y: [2 
HC ° CHOH —E y BC ° CH 一 bm — , HsC ç 上 一 > 
CH CH CHs 
k: 


ë | 
EC 全 Go 
CH 


显然 ，Wagner-Meerwein 重 排 的 动力 是 由 不 太 稳定 的 碳 正 离子 重 排 成 更 加 稳定 
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的 碳 正 离子 ， 迁 移 基 团 的 活性 次 序 大 致 如 下 : 
£ 》Q > =a- > RiC- > 


ol >-AS》> 
RCH— > RCH 一 > CH 一 > H— 


2， 捷 姆 扬 诺 夫 (Demyanov) 重 排 
Demyanov 重 排 是 指 脂 肪 族 或 脂 环 族 伯 胺 与 亚 硝酸 反应 时 发 生 的 脱 握 重 排 。 


-Ns + 
CHCH2CH2 


HNO; ç 
CHICHCHNH 一 > CH;CH,CH;N> 


> CH 一 CHCH3 


一 至 排 > CHCHcH 一 | 


s anash 
OH 


脂 环 族 伯 胺 在 HNO2 作用 下 发 生 的 重 排 反 应 ， 常 常 伴随 着 扩 环 和 缩 环 。 例 如 : 


HNO; + Nz F z: 
NI; >| s > [>， 
二 
— 
2 


Demyanov 重 排 也 是 一 种 碳 正 离子 重 排 ， 可 以 看 成 Wagner- Meerwein 重 排 的 扩 
展 ， 在 合成 上 用 于 制备 含 三 元 到 八 元 环 的 脂 环 化 合 物 。 


Cr = O 


3， 片 呐 醇 (Pinacol) 重 排 
2,3- 二 甲 基 -2.3- 丁 二 醇 〈 片 呐 醇 ，Pinacol) ， 在 无 机 酸 作用 下 转变 为 甲 基 叔 丁 


基 酮 〈 片 呐 硬 ，Pinacolone》 的 反应 ， 称 为 片 呐 醇 〈Pinacol》 重 排 。 


212 y. 中 级 有 机 化 学 


CH, CH, CHs 
HC L I! CH 0 > HiC 一 C 一 cC 一 CH 
lal 55 
推 而 广 之 ， 所 有 由 邻 二 醇 经 酸 催化 重 排 成 酮 的 反应 都 称 为 Pinacol E HE, 
R R R 
R | C 一 R -so , R 6 C 一 R 
Qa Ón R Ó 


Pinacol 重 排 的 历程 ， 一 般 认为 首先 是 质子 进攻 羟基 ， 再 失去 一 分 子 水 ， 形 成 具 
有 缺 电子 的 碳 正 离子 ,然后 甲 基 发 生 迁 移 , 缺 电 子 中 心 转移 到 连 有 羟基 的 碳 原子 上 ， 


然后 失去 质子 生成 妆 基 。 

叔 碳 正 离子 之 所 以 能 重 排 为 连 有 羟基 的 碳 正 离子 ， 是 因为 后 者 的 共振 杂 化 体质 
子 化 酮 中 各 原子 都 满足 八 电 子 结构 ， 比 叔 碳 正 离子 更 稳定 。 

除 邻 二 醇 外 , B- 氨 基 醇 、B- 讽 代 醇 也 可 发 生 类 似 的 重 排 反 应 , 一 般 称 为 半 Pinacol 


重 排 。 


fa s Yes 
一 CHI 一 > 一 (全 的 Ee ca 一 全 CH 
OH OH OH 


— G— ca 
° 


e < CH2NH2 HNo, 区 兴 = >< Ch 
H OH 


Ol 
一 Cu —Q. 
OH o 


在 Pinacol 重 排 中 ， 当 两 个 羟基 的 o- 碳 原子 上 所 连 基 团 不 同时 ， 则 哪 一 个 羟基 
优先 质子 化 后 脱水 取决 于 生成 的 碳 正 离子 的 稳定 性 。 
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1 ji 
> CeHs—C—C—CH —» CHs—C——C—CH, 
CH; 名 s l Ó 
et ds 车 O (主要 产物 ) 
OH OH fas es Fas 
> CeHs Í C—CHs 一 ”CHs 一 C ç CH; 
OH O Cu, 
OD (次 要 产物 
在 圭 面 的 例子 中 ， 由 于 碳 正 离子 (IT) 比 (H) 稳定 ， 所 以 由 (1 工 ) 得 到 的 产 


物 是 主要 产物 。 

形成 碳 正 离子 之 后 还 有 不 同 取代 基 的 迁移 倾向 大 小 问题 , 一般 情 况 下 该 顺序 为 ， 
芳 基 > 烷 基 > 氧 ， 但 也 有 例外 ， 氢 的 迁移 有 时 甚至 优先 于 芳 基 。 若 芳 基 的 间 位 有 供 
电 基 ， 将 使 迁移 倾向 增加 ;反之 ， 连 有 吸 电 基 将 降低 其 迁移 倾向 。 这 是 由 于 迁移 是 
亲 核 的 ， 电 子 云 密度 越 大 ， 亲 核 性 越 强 。 至 于 芳 基 邻 位 连 有 基 团 ， 即 使 是 供电 基 也 
会 降低 迁移 倾向 ， 这 是 受 空间 效应 的 影响 。 下 面 是 两 个 例子 : 


ps gs 
Cy p C sss oO 
OH OH o 


CH; 


重 排 反应 的 立体 化 学 表明 ， 迁 移 基 团 是 从 离 去 基 团 的 背面 进攻 并 迁移 至 缺 电 子 


碳 原子 上 的 。 
OH cb 
A 反 式 重 排 se 
CH, d 
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o 
OH II 
CN 一 — Gs 


J BE, -10C 


Sa0 mp 117C mp 156C 
再 如 ， 
H INA H H o 
下 N.Z 
n 110C Ç 
H H 
HO 


O 
H 
c = cw 
; 110C ñ 


H 
在 Beckmann 重 排 反应 中 ,迁移 基 团 如 果 含 有 手 性 碳 原子 ， 则 迁移 后 构 型 保持 


不 变 。 例 如 下 列 具有 光学 活性 的 酮 膨 ， 在 乙 本 中 以 硫酸 催化 重 排 ， 得 到 迁移 基 团 构 
型 保持 不 变 的 酰胺 ， 光 学 纯度 可 达 999%。 

CHs o CoHs 

¿ — s ~ os | 

h aG ZE ; Ny VT CH.CH,CH, 


Beckmann 重 排 在 工业 上 有 重要 应 用 。 合 成 尼龙 -6 的 单 体 己 内 酰胺 就 是 环 己 酮 
膨 通 过 Beckmann 重 排 得 到 的 。 


NH 
oO (RR 
9 


Beckmann 重 排 也 用 来 合成 a- 氨 基 酸 。 
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I R—C—NH—CH—COOEt 
-Bo 


Ho 
Hp 


人 
R 
2. 33 (Hofmann》 重 排 
Hofmann 重 排 是 指 氨 原子 上 没有 取代 基 的 酰胺 在 碱 性 介质 中 与 氧 或 省 作用 ， 重 


排 为 异氰酸酯 ， 后 者 水 解 生成 伯 胺 和 二 氧化 碳 的 反应 。 反 应 历程 中 经 由 酰基 氨 烯 中 
间 体 : 


lI 8 Il Ü š 3 
—C—NH; — R St —Ñ -Br 
R 一 CNH — > R-—C—NH—Br—— R—C—Ñ—Br > 


9 
R— l R: —1, R— N= cos, Re RN + CO, 
酰胺 分 子 中 可 以 迁移 的 只 有 一 种 烃基 ， 烃 基 的 性 质 可 影响 迁移 的 速度 。 给 电子 
的 烃基 反应 速度 快 ， 吸 电子 的 烃基 反应 速度 慢 。 当 烃基 具有 光学 活性 时 ， 迁 移 后 的 
构 型 保持 不 变 。 例 如 : 
CH 
l; š. JE 


sy — c 
GHs V'H MH Cj WH 
CONH, NH, 


3， 柯 提 斯 〈Curtius) 重 排 和 施 密 特 (Schmidt) 重 排 

Curtius 重 排 和 Schmidt 重 排 与 Hofmann 重 排 一 样 都 是 经 过 中 间 体 酰基 氨 烯 , 重 
排 为 异 氛 酸 酷 ， 再 水 解 生成 伯 腕 和 二 氧化 碳 的 反应 。 它 们 得 到 酰基 氨 烯 的 方法 是 酰 
基 鸽 氨 化 物 脱 氮气 ， 这 与 Hofmann 重 排 不 同 。Curtius 重 排 由 酰 气 和 才 氨 化 钠 合成 酰 
AE R KU tA, WJ Schmidt 重 排 则 是 应 用 羧 酸 与 登 氨 酸 在 硫酸 催化 下 的 脱水 缩合 。 

Curtius 重 排 : 


w. 1 


II w II 
R—C—GC+NaN, -人 » RCN 


Schmidt 重 排 : 
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o 
lI lI 2 " 
R—C—OH+HN, Ee >R—C—N, — , R—cC—Ñ: 


得 到 酰基 氨 烯 中 间 体 后 的 反应 与 Hofmann 重 排 一 样 : 


° 
lI II 
R—C— Ñ: — EË. RN 一 C 一 0 >R NH—C—0H 


此 外 ， 柄 也 可 与 登 氨 酸 反应 ， 经 脱 氨 、 重 排 后 得 到 取代 酰 腕 ， 这 也 叫做 Schmidt 
重 排 。 
9 


ll 1 T: 
R—C—R+HN, RON Rp ° R 一 要 村 > 
R R 
OH 


o 
j lI 
R—C=N—R ——  R—C-NH—R 


二 、 缺 电子 氨 的 重 排 


1， 拜 耶 尔 一 魏 利 格 (Baeyer-Villiger ) 重 排 

酮 被 过 氧化 氢 或 过 氧 酸 氧 化 生成 酯 的 反应 称 为 Baeyer-Villiger 重 排 反 应 ， 也 叫 
Baeyer-Villiger 氧化 反应 。 过 氧化 三 氛 乙 酸 是 应 用 最 广 、 反 应 性 能 最 强 的 氧化 剂 ， 其 
他 过 氧 酸 如 过 硫酸 、 过 氧 苯 甲 酸 、 过 氧 乙酸 等 也 有 应 用 。 


lI RCOH II 
RO 


反应 历程 首先 是 过 氧 酸 与 闻 基 的 加 成 ,然后 过 氧 键 异 裂 得 到 缺 电 子 的 氧 正 离子 ， 
随后 烃基 重 排 到 这 个 氧 正 离子 上 。 
? NI 
R—C—R +R—C— OOH > R- 


OH OH 
“COo is | 
多 + RCOO 一 > R—C— OR + RCOO- 
R 
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R 一 C 一 OR + RCOOH 


用 0O* 标 记 的 酮 与 没有 标记 的 过 氧 酸 反 应 ， 结 果 O! 出 现在 酯 的 闪 基 上 ， 从 而 
为 上 述 历程 提供 了 有 力 的 证 据 。 
Oi8 O's 
lI lI 
C6H5 — C— CéHs + GHsCOAH — CçéHs— C— OCeHs +CçH+CO;H 
若 以 不 对 称 酮 为 原料 ， 则 由 于 是 亲 核 重 排 ， 基 团 亲 核 性 越 强 ， 迁 移 的 倾向 性 越 
大 ， 大 致 顺序 为 ， 芳 基 > 卜 烷 基 >> 促 烷 基 > 伯 烷 基 > 中 基 。 在 莱 环 上 引入 供电 子 基 
将 增加 其 迁移 能 力 ， 引 入 吸 电 基 则 减弱 其 迁移 能 力 。 


CH 一。 À > é > ON SS 


例如 : 


oO 
ll I 
Ç > CHCH -CCon 。 (yca—c—0—《 》 


环 酮 在 过 氧 酸 作用 下 ， 重 排 为 内 酯 。 


O 9 
HsOs o 
他 Me Cp CH2CH2CH2CH3 


在 Baeyer-Villiger 重 排 过 程 中 ， 如 果 迁 移 基 团 是 手 性 的 ， 则 重 排 后 构 型 保持 不 
变 ， 例 如 ， 


Ph 
> CH;—C—O H 
CH; CH 

2， 过 氧化 氨 烃 的 重 排 

烃 类 化 合 物 被 0, 氧 化 生成 气 过 氧化 物 ， 在 酸 催化 下 ，0 一 OQ 链 断 裂 生成 缺 电子 
的 氧 正 离子 ， 然 后 烃基 从 碳 原子 上 重 排 到 该 氧 原子 上 ， 称 为 气 过 氧化 物 重 排 。 氢 过 
氧化 物 重 排 的 一 个 重要 例子 是 过 氧化 氢 异 丙 共 的 重 排 ， 这 是 工业 上 大 规模 生产 茶 栈 
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的 反应 
T: i T: 
CH—C—H — CH—-——C—O0—O0H Cy—C—0—6H; 
O ~ Q = OQ 
全 
CH 一 C 一 or fr 
P m 
HO ë] S. s £. 
CH o. 
| NA il 
CH; 1 [es 3 ə CH3— C— CH, + HO: 
+OHo 
由 、 碳 烯 的 重 排 


在 反应 过 程 中 ， 生 成 缺 电子 中 心 为 碳 烯 的 重 排 反 应 中 ， 比 较 重要 的 是 武 尔 夫 


(Wolff) 重 排 。Wolff 重 排 是 由 重复 酮 脱毛 生成 酰基 碳 燃 ， 再 重 排 成 乙烯 酮 入 生物 
的 一 类 反应 。 


UI ? 
R—C_— CH N=N — AF08 RC- R—CH=C=—0 


Wolff 重 排 是 阿 恩 特 一 苹 斯 特 〈AmdtrEistert) 反应 的 核心 反应 ，Arndt-Eistert 
反应 是 由 一 个 羧 酸 增加 一 个 碳 原子 变 成 高 一 级 羧 酸 及 其 衍生 物 的 一 系列 反应 , 例如 : 


> 区 at 1 
Cs 一 f 一 cooE SOC. CH ç con ¿= Cbs OC CH—N=N 
CH CH CH 
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g 8 
Ae. CH; fa=c=0 FO, CH; 人 GE 一 cook 
CH C 


最 后 一 步 如 果 是 醇 解 ， 产 物 将 是 酯 ， 如 果 氨 解 ， 则 得 到 酰胺 。 
五 、 二 某 羟 乙酸 重 排 


二 茶 基 乙 二 酮 在 强 碱 作用 下 ， 重 排 生 成 二 苯 羟 乙酸 盐 ， 青 酸化 得 二 茶 状 乙酸 
一 般 称 为 二 共 羟 乙酸 重 排 。 


人 n 7 ?人 
GeHi CC oo 
Cas CaH5 


OH O OH O 
l L Jee | l 

— 人 人 s ucciuoe 
GHs Gs 


二 茶 郑 乙酸 重 排 也 是 亲 核 重 排 历 程 ， 但 与 前 边 讨论 的 亲 核 重 排 反 应 不 同 的 是 ， 
迁移 基 团 不 是 迁移 到 一 个 外 层 只 有 六 个 电子 的 缺 电 子 原子 上 ， 而 是 迁移 到 一 个 阁 基 
碳 原子 上 ， 就 像 对 阁 基 发 生 了 亲 核 加 成 一 样 。 由 于 澳 基 氧 可 容纳 一 对 电子 而 形成 
稳定 的 氧 负离子 ， 故 促进 了 迁移 的 进行 。 

如 用 RO 代替 OH ， 则 重 排 生成 相应 的 羟基 酸 酯 。 


ECGs 80OCH 
GH, 


所 用 RO- 一 般 是 CH30 和 (CH3)3CO ,不 用 CH;CH;O 和 (CH3)zCHO”， 因 为 它 
们 容易 被 氧化 ， 而 将 二 共 乙 二 酮 还 原 为 -羟基 酮 。 
二 苯 羟 乙酸 重 排 并 不 限于 二 苯 基 乙 二 王 ， 芳 香 族 、 脂 肪 族 、 脂 环 族 及 杂 环 族 的 
ao- 二 一 都 可 发 生 这 类 重 排 反 应 。 例 如 : 
OH OH 


or | m 


H ! 
CH,CH,—C—C—CH,CHs > (CHs)C— COO- > (GHC— COOH 
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o 
”⁄4 人 OH m ; OH 
8 < , COOr- COOH 


第 三 节 亲 电 重 排 


与 亲 核 重 排 相反 ， 亲 电 重 排 反 应 中 ， 反 应 物 首先 消去 一 个 正 离子 ， 产 生 碳 负 离 
了 或 其 他 具有 活 泌 的 未 共用 电子 对 的 中 心 ， 迁 移 基 团 不 带电 子 对 ， 而 是 以 正 离子 的 
形式 转移 过 来 。 这 个 过 程 可 表示 为 : 


亲 电 重 排 反 应 较 少 ， 没 有 亲 核 重 排 那 么 普遍 ， 这 里 只 介绍 几 个 比较 重要 的 亲 电 
更 排 反 应 。 


一 、 法 沃 斯 基 ( Favorskii) 重 排 


o- 卤 代 鲜 在 OH 或 RO 的 作用 下 加 热 , 重 排 而 生成 相同 碳 原子 数 的 羧 酸 或 羧 酸 
酯 ， 称 为 Favorskii 重 排 。 


其 反应 历程 为 : 
a 人 
+OH SN2 OH_ 
CE = Q QU = Q. 
° OH 
一 一 ~ [ > eos -= [> coo 
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二 、 斯 蒂 文 斯 ( Stevens ) 重 排 


在 o- 碳 原子 上 连 有 吸 电子 基 的 季 鲜 盐 ,在 强 碱 作 用 下 ,烃基 上 直 氨 原子 迁移 到 邻 
近 碳 负离子 上 得 到 叔 受 的 反应 称 为 Stevens 重 排 。 


š ar `$ mie 
Z 一 CH 一 NCH》 —9H y, z—CH—NÑ(ICH,> -> Z— CH— N(CH;) 
`* 4 I 


| 


R R R 
式 中 ，Z 一 般 为 酰基 ， 如 CH3CO 一 、CeHsCO 一 等 ， 常 见 的 迁移 基 团 R 3335. 38 
丙 基 、 二 茶 甲 基 等 。 若 迁移 基 团 为 手 性 基 ， 则 重 排 后 手 性 碳 原子 的 构 型 保持 不 变 。 
o 

GH,—C—CH,—NÑICH;y> —S > CH; La N(CH3Y 
wa -a 
Ph Ph 

坡 匀 盐 也 可 发 生 这 一 类 重 排 反应 。 


| + |z Z $ 
GB,—C—Ch— ca — y, CeHs—C—CH— Ph 


CH; CEH3 


二 、 苏 米利 特 (Sommelet ) 重 排 


没有 吸 电子 基 团 的 季 铵 盐 或 叔 镀 盐 ， 如 果 有 一 个 基 为 葵 甲 基 ， 在 强 碱 作 用 下 夺 
取 烷 基 的 u- 氢 原子 生成 碳 负离子 ， 然 后 苯 环 从 邻 位 重 排 到 a- 碳 原子 上 ， 生 成 权 胺 
或 二 烃基 硫 栈 ， 这 种 十 排 反 应 叫做 Sommelet 重 排 。 


Oe —Nesp... Oi 
CH Ch; 
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Cu; CH 


CHoyN(CH;b 


— CH 一 SCH — SH > 
== Ch, 


CH2SCH; 


但 季 锐 盐 或 权 久 盐 所 连接 的 烷 基 上 必须 没有 B- 氢 原子 时 才 可 以 发 生 这 样 的 重 
排 ， 否 则 将 首先 发 生 消除 反应 。 


四 、 魏 狄 希 ( Wittig ) 重 排 


醚 在 强 碱 的 作用 下 , 氧 原子 一 侧 的 烃基 迁移 到 另 一 侧 的 a- 碳 原子 上 , 重 排 成 醉 ， 
这 样 的 重 排 反 应 称 为 Wittig 重 排 。Wittig 重 排 需要 很 强 的 碱 ， 如 烃基 锂 、 氨 基 钠 等 
才能 进行 。 
R 一 CH 一 0O--R — CP > R 一 CH 一 OH 
DO | 
R 
反应 历程 为 : 


R 一 CH 一 0 一 R 一 mL R 一 CH 一 O--R — = 


[R—CH— O: +.-R < R—CH—(O + .R] 


RE 一 oO mo R HE 一 oE 
R R 


强 碱 的 作用 是 夺 去 e- 气 生成 碳 负 离子 ， 夺 去 氧 两 侧 中 哪 一 侧 的 o- 氧 取决 于 所 
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生成 碳 负 离子 的 稳定 性 ， 通 常 只 有 某 基 或 烯 丙 基 具有 足够 的 活性 ， 可 以 形成 比较 稳 
定 的 碳 负 离子 。 迁 移 基 团 可 以 是 烷 基 或 芳 基 ， 例 如 


DPhLi 
Z CH—O—CH; >= CH 一 pH 
em | 


CH 


am cH 一 CH cH-oH 
CH,—CH—CH,—0—CH—CH=cH, 一 ee 
@H0  cH,—CH—CH, 


五 、 弗 瑞 斯 ( Fries ) 重 排 


酚 栈 在 Lewis 酸 的 催化 下 加 热 ， 酰 基 迁 移 至 邻 位 或 对 位 的 反应 称 为 Fries 重 排 。 
例如 ; 


COCH 
邻 位 和 对 位 异 构 体 的 比例 与 反应 温度 、 催 化 剂 用 量 等 有 关 。 由 于 邻 位 产物 为 热 


力学 控制 产物 ， 对 位 产物 为 动力 学 控制 产物 ， 所 以 低温 有 利于 生成 对 位 产物 ， 高 温 
有 利于 生成 邻 位 产物 。 


80%—85% 
o—c—ca | 28 
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Fries 重 排 反应 的 历程 ， 目 前 仍 有 争议 ， 这 里 不 作 介绍 。 
Fries 重 排 的 一 个 重要 应 用 是 合成 妈 上 腺 素 的 中 间 体 一 一 4- 毛 乙酰 基 -1,2- 葵 二 


酚 。 
CICH,C00 HO. COCHzQ 
AlCls 
— 
Q 2 
HO H( 
4- 毛 乙酰 基 -1,.2- 亲 二 酚 
É 
HO. CH—CH;NHCH, 
Cr 
@HyN 
HO 
外 消 旋 肾 上 腺 素 
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9-1 乙 燃 基 轨道 和 并 轨道 的 对 称 性 


第 二 个 对 称 元 素 是 包含 乙烯 分 子 五 个 o 键 的 平面 m， 从 图 9-1 可 看 出 乙烯 的 x 
轨道 和 轨道 对 maz 面 都 是 反对 称 的 。 由 于 平面 m 对 反应 过 程 中 起 化 学 反应 的 键 起 
不 了 分 类 作用 ， 因 此 一 般 不 使 用 m2 这 个 对 称 元 素 。 

第 三 个 对 称 因素 是 mi 平面 与 乙烯 o 键 平面 m 的 交 线 cy 88, Z N i 轨道 绕 c, 
轴 旋 转 180" 后 图 形 完全 复原 ， 所 以 乙烯 的 t 轨道 对 于 cs 轴 来 说 是 对 称 的 ; 而 天 轨道 
绕 cz 轴 旋 转 180" 后 ， 轨 道 图 形 形 状 相同 ， 但 轨道 的 符号 相反 ， 所 以 是 反对 称 的。 

对 于 乙烯 分 子 轨道 的 图 形 、 节 点 数 和 对 称 性 总 结 如 下 : 


轨道 节点 数 对 称 性 
@ Q 
O 由 
@ @ 
o O 

图 9-2 乙 增 的 x 分 子 轨道 及 其 对 称 性 


休克 尔 分 子 轨道 理论 认为 ， 在 线性 共 圈 多 烯 体系 中 ，n 个 碳 原子 p 轨道 的 线性 
组 合 将 导致 4 个 分 子 轨道 的 形成 ， 其 能 量 对 称 地 分 布 在 非 键 能 级 附近 。 对 于 其 他 直 
链 共 辆 多 烯 的 x 分 子 轨道 能 级 、 图 形 、 节 点 数 和 对 称 性 分 别 汇 总 在 图 9-3、 图 9-4 
和 表 9-1 中 。 
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] .LUMO 反对 称 ，HOMO 对 称 ，r- 电 子 数 =4m+2 


s 
J 
LUMO t A—  uwo k atar rd 
Ry A——r—v.uuvo 
A LUMO 
s— ox 
"ç J 
Ps IIIa 
"ç S—H— MOMO , 
6 n tQ 
ZR8R (Q) 烯 两 正 离子 (2) 戊 二 烯 负离子 6》 1.3,5- 己 三 烯 (6) 
图 9-3 % 2-6 SSBUT ROS 6 3tipi të x 分 于 轨道 及 其 能 级 〈4m+2 体系 ) 
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II. LUMO 对 称 ， MO 反对 称 ， ee 
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s ha Es 
i MR sal" 


轨道 乙烯 烯 两 基 T—% D86386 己 三 烯 学 四 燃 

m cz m Ga m, 名 m, C2 m cy mi 21 
We A s 
x s A 
gs A s A s 
Wy s A s A s A 
Wa A s A s A s A s 
人 S A s A s A s A s A 
L A s A s A S A s A s A s 
如 S E S A S A s A S A s A 


x] FMYRLMEOSSOE 3 x 分子 轨道 的 对 称 性 进行 比较 可 以 看 出 以 下 规律 : 

(1) 相 邻 能 级 的 两 个 分 子 轨道 对 称 性 相反 。 

(2) 同一 分 子 轨道 对 m 和 c; 的 对 称 性 相反 《〈 所 以 指定 轨道 对 称 性 时 ， 必 须 指 
定 对 称 因素 )。 
(3) 一 个 体系 的 所 有 分 子 轨道 都 具有 对 称 性 《对称 或 反对 称 )， 而 不 采用 无 任 
何 对 称 因素 的 非 对 称 的 分 子 轨道 ， 这 是 一 个 极其 重要 的 原则 。 

对 于 周 环 反应 反应 来 说 ， 反 应 往往 发 生 在 共 亏 多 烯 链 的 两 端 ， 所 以 反应 的 对 称 
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性 选择 规则 仅 取 决 于 链 端 p 轨道 的 对 称 性 ， 当 两 端 p 轨道 的 位 相 相 问 时 ， 对 m 是 对 
称 的 ， 对 cz 是 反对 称 的 。 

需要 说 明 的 是 ， 在 周 环 反应 中 运用 分 子 轨道 进行 对 称 性 分 析 时 ， 通 常 只 涉及 分 
子 轨 道 的 对 称 性 和 位 相 的 变化 ， 所 以 使 用 的 分 子 轨道 图 像 ， 都 是 册 原 子 轨道 的 线性 
组 合 形式 表示 的 ， 这 种 图像 只 表示 了 波 函 数 的 位 相 变 化 ， 没 有 表示 出 电 了 的 密度 分 
人 布 ， 也 忽略 了 原子 轨道 的 不 同 贡 献 ， 但 这 种 表示 方法 与 真实 图 形 表 示 法 得 出 的 对 称 
性 结论 是 一 致 的 。 

掌握 分 子 轨道 对 称 性 的 变化 规律 ， 对 于 理解 利 记忆 局 环 反应 的 机 型 和 选择 规划 
是 很 有 意义 的 。 


二 、 分 子 轨道 对 称 守 恒 原 昌 


分 子 轨道 对 称 守恒 〈Conservation of orbital symmetry) 原理 是 由 伍德 沃 德 
(Woodward) 和 霍 夫 曼 (Hoffmann) 于 1965 年 提出 的 ， 通 常 也 叫 伍德 沃 德 一 霍 大 
曼 规 则 。 它 是 在 总 结 大 量 有 机 合成 实验 规律 的 基础 上 ， 把 量子 化 学 的 分 子 轨道 理论 
用 于 研究 分 子 的 动态 性 质 和 反应 体系 所 取得 的 成 就 。 

分 子 轨 道 对 称 守恒 原理 认为 ， 分 子 轨 道 的 对 称 性 控制 着 协同 化 学 反应 的 进程 。 
对 于 一 个 周 环 反应 来 说 ， 从 反应 物 到 过 渡 态 雄 至 产物 的 整个 进程 中 分 子 轨道 的 对 称 
性 都 应 保持 不 变 ， 即 对 称 的 保持 对 称 ， 反 对 称 的 保持 反对 称 。 简 言 之 ， 在 周 环 反 应 
中 ， 轨 道 对 称 性 守恒 。 

化 学 反应 是 分 子 轨道 重新 组 合 的 过 程 ， 在 周 环 反应 中 ， 分 子 轨道 的 对 称 性 控制 
着 整个 反应 的 过 程 ， 当 反应 物 和 产物 的 分 子 轨道 对 称 性 一 致 时 ， 反 应 就 易于 发 生 ; 
当 它 们 轨道 的 对 称 性 不 一 致 时 ， 反 应 就 难于 发 生 。 因 此 ， 通 过 分 析 反 应 所 涉及 的 分 
子 轨道 对 称 性 的 变化 ， 就 可 以 定性 地 判断 反应 发 生 的 可 能 性 、 反 应 条 件 〈 光 照 或 加 
热 ) 以 及 反应 的 立体 化 学 途径 。 运 用 这 一 原理 ， 可 以 上 只 从 分 析 反应 物 与 产物 的 分 子 
轨道 图像 入 手 , 来 研究 反应 机 理 、 判 断 反应 进程 ， 从 而 免除 了 复杂 的 量子 化 学 计算 ， 
比较 方便 和 直观 。 

在 化 学 反应 中 ， 当 反应 物 与 产物 的 分 子 轨道 对 称 性 相 一 致 时 ， 可 以 互相 匹配 成 
能 量 较 低 的 过 渡 态 (反应 活化 能 低 }， 这 时 反应 易于 发 生 ， 则 做 对 称 允许 的 反应 。 当 
反应 物 与 产物 的 分 子 轨道 对 称 性 不 一 致 时 ， 反 应 活化 能 高 ， 反 应 就 难于 发 生 ， 叫 做 
对 称 禁 阻 反应 .“ 禁 阻 ”或 “允许 ”只 表示 协同 反应 过 程 的 难 易 程 度 , 不 应 理解 为 “不 
能 ”或 “可 以 ”例如 加 热 下 一 个 对 称 禁 阻 的 反应 并 不 是 不 能 发 生 ， 而 是 表示 它 需 要 
较 高 的 活化 能 ， 以 致 在 基态 时 不 能 按 协 同 机 理 进行 。 但 并 不 排除 反应 可 以 在 光照 条 
件 下 按 对 称 允 许 的 协同 途径 进行 ， 或 者 通过 非 协同 的 机 理 进行 。 

分 子 轨道 对 称 守恒 原理 是 有 机 化 学 理论 领域 在 近 几 十 年 内 所 到 得 的 - -次 重大 突 
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3， 非 键 p 轨道 
参加 周 环 反应 的 一 个 非 键 器 轨 道 能 以 同一 个 时 办 与 一 个 碳 链 的 两 端 成 键 ， 称 为 
面 过 程 ， 而 以 相反 的 两 辩 成 链 ， 称 为 异 面 途径 ， 如 图 9-7 所 示 。 


— ~ 
人 
B mm 


9-7 3EF82p 轨道 的 同 面 和 异 面 途径 


对 参与 过 渡 态 的 x 体系、o 刍 和 pp 轨道 ， 分别 以 x、o 和 已 置 于 各 有 关 轨 道 电子 
数 的 前 下 方 ， 而 以 符号 s 和 a 分 别 表示 同 面 和 异 面 ， 置 于 轨道 电子 数 后 下 方 ， 以 表 
明 参 与 周 环 反应 的 轨道 类 型 。 例 如 ，o2s、x4s、o0a 等 ， 分 别 表示 - -个 二 电子 的 o 
键 用 于 异 面 、 一 个 四 电子 x 系统 使 用 同 面 、… -个 空 的 轨道 用 于 异 面 方式 等 。 

异 面 途径 往往 由 于 轨道 的 扭曲 和 分 子 几 何 构 型 的 限制 ， 需 要 较 高 的 活化 能 ， 可 
能 使 对 称 性 允许 的 异 面 过 程 变 的 困难 或 不 能 进行 ， 而 同 面 途径 则 比较 容易 发 生 ， 因 
此 ， 我 们 只 对 同 面 途径 的 周 环 反应 进行 讨论 。 


= 


第 二 节 周 环 反应 的 理论 解释 


对 于 周 环 反应 的 解释 , 目前 主要 有 三 种 不 同 的 理论 处 理 方法 , 即 前 线 轨道 理论 、 
能 级 相关 理论 和 芳香 过 渡 态 理论 。 它 们 从 不 同 角 度 来 讨论 轨道 对 称 性 的 问题 ， 但 所 
得 到 的 结果 基本 上 是 一 致 的 

发 生 一 个 化 学 反应 ， 从 反应 物 到 产物 ， 反 应 分 子 总 要 寻找 最 容易 的 途径 ;能量 
最 低 的 途径 〈 即 低 活 化 能 的 反应 是 允许 的 ， 高 活化 能 的 反应 是 禁 阻 的 ) 和 空间 有 利 
的 途径 (避免 基 团 排列 拥挤 及 其 他 空间 位 阻 )。 上 述 三 个 理论 都 是 分 析 协 向 反应 过 程 
的 能 量变 化 关系 ， 以 期 找 出 能 量 最 低 的 过 渡 态 ， 来 判断 反应 进行 的 方式 和 立体 选择 
规律 。 以 下 只 介绍 前 两 种 理论 ， 重 点 是 前 线 轨道 理论 ， 因 它 具 有 简单 、 有 效 和 化 学 
概念 明确 的 特点 。 


一 、 前 线 轨道 理论 


1952 年 ， 日 本 化 学 家 福 并 廊 一 将 量子 力学 和 分 子 轨道 理论 用 于 反应 机 理 的 研 
究 ， 提 出 了 “前 线 电子 ”的 概念， 并 由 此 发 展 成 为 前 线 轨 道理 论 。1965 年 始 ， 伍 德 
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沃 德 和 霍 夫 曼 首先 将 前 线 轨道 理论 用 于 周 环 反应 。 该 理论 使 用 了 原子 结构 中 的 价 电 
子 概念 ， 认 为 如 果 把 分 子 当 作 类 似 原子 的 整体 ，x 体系 分 子 在 化 学 反应 中 起 决定 作 
用 的 只 是 填充 在 最 高 能 级 的 x 电子 ， 即 外 层 电子 。 
分 子 轨道 的 能 量 有 高 有 低 ， 有 的 轨道 被 电子 占据 ， 有 的 轨道 未 被 电子 占据 。 在 
有 电子 占据 的 分 子 轨道 中 ,能量 最 高 的 分 了 轨道 叫做 最 高 已 占 轨道 , 通常 以 HOMO 
(Highest occupied molecular orbital) 表示 。 在 未 被 电子 占据 的 分 子 轨 道中 能 量 最 低 
的 分 子 轨 道 , 叫做 最 低空 轨道 , 通常 以 LUMO (Lowest unoccupied molecular orbital) 
表示 。 HOMO 和 LUMO 统称 为 前 线 轨 道 (FMO), 它们 是 化 学 反应 过 程 中 最 为 活跃 、 


最 先 作用 的 两 种 分 子 轨道 。 
轨道 节点 数 对 称 性 
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图 9-8 1.3- 丁 二 烯 的 分 子 轨 章 及 其 对 称 性 


例如 ， 在 :3- 丁 二 烯 中 〔 图 9-8) 有 能 量 技 wi. w. w. 多 和 狗 渐 升 高 的 四 个 
分 子 轨道 。 在 基态 时 ， 四 个 电子 分 占据 wi 和 号 轨道 ， 其 中 Es>E1， 故 wo 是 最 高 
已 占 分 子 轨道 。 w3 和 ws 均 为 空 轨道 ， 其 中 E3<E4， 故 wi 是 最 低空 轨道 。 

HOMO 中 的 电子 离 核 远 、 能 量 高 ， 核 对 电子 的 束缚 较为 松弛 ， 最 容易 激发 到 
LUMO 中 去 ， 所 以 HOMO 具有 给 电子 的 性 质 ; 而 LUMO 是 能 量 最 低 的 空 轨道 ， 最 
容易 接受 HOMO 的 电子 ， 对 电子 的 亲和力 较 强 ， 具 有 接受 电子 的 性 质 。 可 见 ， 在 
化 学 反应 中 化 学 键 的 生成 是 由 FMO 的 相互 作用 所 决定 的 ， 故 形象 地 称 为 前 线 轨道 。 

13- 丁 二 烯 和 其 他 含 4n 个 电子 的 线性 共 轿 体系 的 HOMO 对 m 面 的 对 称 性 都 
为 A，LUMO 的 对 称 性 都 为 S， 而 对 c2 轴 的 对 称 性 则 相反 。1,3,5- 己 三 烯 和 其 他 含 
4n+2 个 工 电 子 的 体系 ， 其 HOMO 对 m 面 的 对 称 性 都 为 S$， 而 LUMO 则 为 A; c> 
轴 的 对 称 件 也 相反 。 但 燃 丙 基 游 离 基 体系 含有 三 个 电子 ， 其 电子 配置 为 yw ?、 w. 
Wa， WW2! 只 含 一 个 电子 ， 所 以 z; 既是 HOMO 又 是 LUMO， 这 种 轨道 又 称 为 单 占 
轨道 ， 简 写 为 SOMO。 表 9-2 列 出 几 种 常见 的 线性 共 轿 多 妈 的 HOMO0 和 LUMO 及 
其 对 称 性 。 
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表 9-2 JU#Rbtkit3t3E3 he) HOMO 和 LUMO 及 其 对 称 性 


HOMO LUMO 

共 俩 多 精 体系 轨道 轨道 所 符号 “对称 性 轨道。 轨道 符号 “一 -对 称 性 
m cz m cz 
乙烯 VW] 二 十 S £ Wa +- A s 
T =” ++-- A S x” +--+ 8 — Ñ 
== 2: 十 十 一 一 十 十 A g, 十 -一 +++- A s 
MON3kIE8T V, +++ sg A Wa +0- A s 
烯 丙 基 游离 基 。 om +0- A S L: +0- A s 
eE l. SHEELA +*0- A S > 十 一 十 S A 


对 于 单 分 子 周 环 反 应 (例如 电 环 化 反应 ), 在 基态 时 其 反应 途径 和 立体 选择 性 是 
由 其 HOMO 的 对 称 性 所 决定 的 ， 在 激发 态 时 ， 则 由 其 LUMO 的 对 称 性 所 决定 。 

对 于 双 分 子 周 环 反应 ， 前 线 轨 道理 论 认 为 : @D 起 决定 性 作用 的 轨道 是 两 个 反应 
分 子 中 -- 个 分 子 的 HOMO 和 另 一 个 分 子 的 LUMO， 当 两 个 分 子 反应 时 ， 电 子 便 从 
一 个 组 分 的 HOMO 进入 另 一 组 分 的 LUMO;@HOMO 和 LUMO 的 对 称 性 必须 匹配 ， 
当 两 个 分 子 相互 接近 时 ， 两 个 前 线 轨道 必须 具有 共同 的 对 称 性 ， 即 要 求 一 个 组 分 的 
HOMO 和 另 一 组 分 的 LUMO 能 够 发 生 同 位 相 重 腹 ，@ 能 量 相近 原则 ， 即 相互 作用 
的 两 个 前 线 轨道 之 间 的 能 量 差 越 小 ， 反 应 越 容易 进行 。 

前 线 轨道 理论 的 优点 在 于 利用 前 线 轨道 的 图 像 就 能 简单 、 形 象 地 说 明 化 学 反应 
中 的 一 些 经 验 规则 ， 在 教学 中 易 被 接受 。 但 共 本 分 子 的 所 有 轨道 是 个 统一 的 整体 ， 
在 化 学 反应 中 ， 所 有 电子 的 能 级 几乎 都 要 发 生变 化 ， 而 前 线 轨道 理论 只 考虑 外 层 即 
HOMO 的 电子 变化 情况 ， 显 然 不 够 全 面 ， 因 此 它 的 应 用 也 有 局 限 性 。 


二 、 芳 香 过 滤 态 ( Aromatic transition states ) 理论 


1966 年 杜 瓦 《DeWar) 和 齐 默 尔 曼 〈Zimmerman》 在 综合 了 量子 力学 的 微 扰 理 
论 和 芳香 体系 理论 后 提出 了 芳香 过 渡 态 理论 , 该 理论 不 涉及 分 子 轨道 的 对 称 性 问题 ， 
而 从 化 学 变化 的 过 渡 态 中 可 能 的 结构 变化 来 判断 反应 的 难 易 ， 所 得 出 的 结论 和 根据 
分 子 轨道 对 称 守恒 原理 得 出 的 结论 完全 相同 。 

1. 休克 尔 〈Huckel》 体系 和 莫 比 乌 斯 (Mobins》 体系 

若 将 一 个 狭长 纸 带 的 一 端 扭转 180", 再 将 两 端 连接 起 来 就 形成 一 种 奇特 的 曲面 ， 
这 种 曲面 称 为 莫 比 乌 斯 《德国 数学 家 ) 带 (图 9-9)。 它 和 一 般 曲 面 不 同 ， 无 法 区 分 
内 外 侧 ， 而 一 般 曲 面 将 空间 分 成 两 部 分 ， 有 内 侧 和 外 侧 。 

FJER, 38p— 4355660831 tn Jeni 180"， 再 把 两 端 连接 起 来 ， 在 接头 处 就 
出 现 一 次 符号 的 改变 ， 相 当 于 轨道 的 一 个 节 面 ， 这 样 的 环 状 共 生 多 烯 称 为 莫 比 乌 斯 
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多 堪 ， 如 图 9-10 所 示 : 
| = 


一 + 


9-9 莫 比 乌 斯 带 


图 9-10 莫 比 乌 斯 多 燃 


在 理论 上 可 以 想象 ， 一 个 共 生 环 多 烯 可 认为 是 被 类 似 地 扭转 多 次 〈 符 号 改变 多 
次 》 构 成 的 。 我 们 将 经 过 零 次 和 偶数 次 符号 改变 的 《相当 于 轨道 对 旋 》 叫 休克 尔 休 
系 ， 经 过 奇数 次 符号 改变 的 〈 相 当 于 轨道 顺 旋 ) 叫 莫 比 乌 斯 体系 。 例 如 茜 的 天 分 子 
轨道 属于 休克 尔 体系 《图 9-11)。 

杜 瓦 等 根据 分 子 轨道 理论 预测 在 休克 尔 环 多 烯 中 ， 当 它们 含有 4n+2 个 x 电子 
时 ， 是 芳香 性 的 ， 是 稳定 的 ， 而 含有 4n 个 x 电子 时 是 反 芳 香 性 的 ， 较 相应 的 链 多 
烯 更 不 稳定 。 对 莫 比 乌 斯 环 多 烯 ， 这 种 预测 恰好 和 相反， 含有 4n 个 r 电子 时 是 芳香 
性 的 ， 是 稳定 的 ， 而 含有 4n+2 个 x 电子 时 是 不 稳定 的 ， 是 反 劳 香 性 的 。 两 种 体系 
的 稳定 性 恰好 相反 ， 如 表 9-3 所 示 。 


9-11 莱 的 x 分 子 轨道 《休克 尔 体系 ) 
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为 这 个 体系 有 4 个 电子 ， 是 一 个 芳香 性 的 英 比 乌 斯 体系 。 所 以 ， 热 反应 是 
有 利 的 。 若 进行 对 旋 环 化 ， 形 成 的 过 渡 态 (图 9-13》 没有 变 号 ， 属 反 芳 香 性 的 休 交 
尔 体系 ， 所 以 热 反 应 是 禁 阻 的 ， 可 在 光照 条 件 下 进行 。 


图 9-13 丁 二 烯 的 硕 旋 环 化 〔 选 用 wi) 


以 上 是 选用 丁 二 烯 的 最 低能 级 轨道 >, (符号 改变 最 少 的 轨道 ) 进行 讨论 的 ， 如 
果 选 用 含有 节点 的 轨道 wz、 w3、 ws， 也 能 得 到 同样 结果 ， 说 明 轨道 的 选择 是 任意 
的 ， 如 选用 轨道 wz (图 9-14): 


图 9-14 丁 二 烯 的 顺 旋 和 对 旋 环 化 《选用 p.) 


因为 顺 旋 环 化 的 过 渡 态 符号 改变 是 疝 数 次 ， 仍 然 是 莫 比 鸟 斯 体系 ， 而 对 旋 环 化 
的 过 液态 符号 变化 是 偶数 次 ， 仍 然 是 体 克 尔 体系 。 


三 、 热 化 学 反应 和 光化学 反应 


在 周 环 反应 中 ”反应 的 外 部 动力 不 是 光照 就 是 加 热 。 热 化 学 反应 是 反应 物 分 子 
处 于 基态 时 以 热 作为 化 学 变化 能 源 所 发 生 的 反应 。 光 化 学 反应 是 反应 物 分 子 吸收 适 
当 波长 的 光量 子 而 处 于 激发 态 时 所 发 生 的 反应 。 热 化 学 反应 与 光化学 反应 的 主要 区 
别 在 于 : 分 子 在 基态 和 激发 态 的 电子 分 布 不 同 ， 因 而 导致 基态 分 子 和 激发 态 分 子 在 
物理 和 化 学 性 质 上 的 不 同 ,基态 的 化 学 反应 与 激发 态 的 反应 在 机 理 和 结果 上 也 不 同 ， 
并 且 得 到 不 同 的 立体 化 学 产物 。 

加 热 一 般 只 提高 分 子 运动 的 平均 能 量 ， 而 光照 〈 近 紫外 或 叮 见 光 ) 却 能 使 基态 
分 子 的 电子 跃迁 到 较 高 能 级 的 轨道 ， 形 成 分 子 的 激发 态 。 这 是 因为 给 定 波长 的 光 的 


人 


能 量 比 加 热 所 提供 的 能 量 大 得 多 ， 根 据 计 算 ，1 爱 因 斯 也 《Einstein) 217nm 波长 紫外 
光 的 能 量 为 551.6kJ。mol-!， 这 个 能 量 大 大 超过 C—C 单 键 的 键 能 345.6kJ * mol !, 
因此 ， 有 机 分 子 吸收 一 定 波长 的 光 ， 所 具有 的 能 量 就 足以 使 共 价 键 断 裂 而 引发 化 学 
反应 。 和 基态 相 比 ， 激 发 态 分 子 内 能 一 般 高 得 多 ， 因 而 可 以 形成 由 基态 难以 形成 的 
内 能 比较 高 的 产物 ， 如 自由 基 或 有 张力 的 环 状 化 合 物 等 。 例 如 ， 光 照 可 使 乙烯 生成 
具有 张力 的 环 丁 烷 (加 热 则 不 能 )。 当然 ， 考 将 加 热 温 度 提 到 很 高 ， 也 能 提供 较 高 的 
能 量 ， 但 这 不 仅 难以 实现 ， 而 且 在 这 种 条 件 下 多 种 化 学 键 可 能 会 遭 到 破坏 。 因 此 ， 
在 激发 态 进行 的 化 学 反应 以 光照 为 宜 ， 而 在 基态 进行 的 化 学 反应 ， 则 以 加 热 方法 进 
行为 宜 。 

在 光照 条 件 下 ， 一 部 分 分 子 的 电子 从 HOMO 轨道 跃迁 到 LUMO 轨道 上 ， 这 时 
激发 态 的 分 子 的 LUMO 成 了 HOMO， 它 或 者 自身 发 生 单 分 子 周 环 反应 ， 或 者 与 另 
一 部 分 处 于 基态 的 分 子 的 LUMO 作用 发 生 双 分 子 周 环 有 反应。 但 不 论 发 生 何 种 反应 ， 
由 于 光照 下 FMO 已 经 发 生 了 变化 ， 其 轨道 的 对 称 性 也 随 之 改变 ， 所 以 激发 态 的 反 
应 与 基态 的 反应 在 机 理 和 结果 上 也 不 同 ， 并 且 得 到 不 同 的 立体 化 学 产物 。 
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链 状 共 斩 多 烯 x 体系 的 两 端 碳 原子 之 间 形 成 " 键 而 关 环 的 反应 或 其 道 反应 都 叫 
做 电 环 化 有 反应。 遵循 微观 可 逆 原 理 ， 这 两 个 过 程 具 有 完全 相同 的 反应 历程 ， 因 为 在 
过 渡 态 中 电子 绕 环 离 域 ， 所 以 称 为 “ 电 环 化 ”。 电 环 化 反应 是 分 子 内 的 周 环 反应 , 属 
于 单 分 子 周 环 反应 ， 在 光 或 热 的 作用 下 进行 。 例 如 取代 环 丁 烯 加 热 后 开 环 生成 取代 
的 丁 二 烯 ， 就 是 这 类 反应 的 例子 : 


CH: 
CH 3 


Z `Hu 
H _175C 
一 一 一 一 
x Gb 
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H 
顺 -3,4- 二 甲 基 环 丁 烯 顺 , 反 -2,4- 已 二 燃 
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CH Ga 
CH š ZH 
CH 
反 -3,4- 二 甲 基 环 丁 烯 反 , 反 -2,4- 己 二 燃 


电 环 化 反应 特别 有 意义 的 是 它们 的 立体 专 - -性 。 如 上 述 两 个 反应 ， 其 立体 专 一 
性 非常 高 ， 顺 -3,4- 二 甲 基 环 丁 烯 开 环 只 形成 0.005% 的 反 , 反 -2,4- 已 二 烯 。 

人 们 注意 到 ， 这 种 立体 专 一 反应 发 生 的 原因 ， 与 二 烯 体系 的 两 个 端点 相连 的 基 
团 在 开 环 〈 或 闭环 ) 过 程 中 的 旋转 方向 有 关 。 若 两 端 原子 按 同一 方向 〈 即 都 按 顺 时 
针 方 向 或 都 按 反 时 针 方向 ) 旋转 ， 称 为 顺 旋 ， 若 两 个 端点 相连 基 团 采取 了 向 相反 方 
向 〈 即 一 个 为 顺 时 针 方向 ， 则 另 一 个 为 反 时 针 方向 ) 的 旋转 运动 ， 称 为 对 旋 。 顺 旋 
和 对 旋 各 有 两 种 可 能 的 方式 〈 图 9-15)。 反 应 采取 对 旋 方 式 还 是 顺 旋 方 式 遵循 电 环 
化 选择 规则 ， 至 于 在 两 个 可 能 的 对 旋 方式 或 顺 旋 方 式 中 何者 点 优势 ， 一 般 在 空间 效 
应 的 基础 上 进行 预测 。 
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图 9-15 两 种 对 旗 方 式 和 两 种 是 施 方式 
…、 电 环 化 反应 的 选择 规则 


1， 村 二 烯 型 化 合 物 的 电 环 化 反应 

(1) 前 线 轨 道理 论 的 分 析 。 

电 环 化 反应 是 单 分 子 的 周 环 反应 ， 前 线 轨道 理论 认为 在 单 分 子 反应 中 起 决定 性 
作用 的 是 HOMO 轨道 。 

在 加 热 条 件 下 ， 反 应 在 基态 下 进行 ， 丁 二 烯 的 HOMO 是 巡 ， 只 能 顺 旋 关 环 ， 
其 道 反 应 也 是 顺 旋 开 环 。 这 是 因为 在 加 热 条 件 下 ， 其 wz 对 c 办 是 对 称 的 。 为 了 在 
双 燃 体系 两 端 之 间 成 键 ， 轨 道 必 须 顺 旋 ， 才 能 使 p 轨道 cl 的 +》 PBO c ËO (+) 
叶 瓣 (图 9-16 反应 途径 a)， 或 都 是 (-) 叶 辩 得 到 最 大 重 全 (途径 b)， 也 就 是 发 生 
向 位 相 重 倒 ， 转 变 为 环 丁 烯 的 成 键 "轨道 ， 它 对 cz 轴 也 是 对 称 的 ， 在 反应 过 程 中 有 
关 轨 道 的 对 称 性 保持 不 变 (图 9-16)。 : 


图 9-16 i3-T 3505 F 898888 3E3E 


2 
在 没有 空间 位 阻 或 其 他 禁 阻 的 情况 下 ， 上 述 两 种 顺 旋 形式 ， 即 同 按 顺 时 针 方向 
(途径 a) 或 同 按 反 时 针 方向 〈 途 径 b)， 都 是 可 行 的。 如果 存 在 位 阻 ， 则 空间 拥挤 
的 途径 难以 进行 反应 。 例 如 反 -3,4- 二 甲 基 环 丁 烯 开 环 ， 通 过 两 种 不 同 途径 的 顺 旋 运 
动 , 可 能 导致 两 种 不 同 的 异 构 体 , 由 于 位 阻 效应 , 事实 上 只 能 得 到 反 , 反 -2,4- 已 二 烯 。 


_15C 8 顺 , 顺 -2.4- 已 二 烯 
3 
CH; 
sc 反 , 反 -2,4- 已 二 烯 


3 

设想 本 二 烯 型 分 子 受热 时 进行 对 旋 ， 如 图 9-17 所 示 ， 则 Cl 和 C4 的 (+) FM 
与 (-) 叶 拆 相遇 ， 构 成 环 丁 烯 的 反 键 o 轨道， ;四 而 使 体系 的 能 量 升 高， 分 析 o" 
道 对 c 铀 却 是 反对 称 的 《图 9-17)， 邵 反应 物 与 产物 的 轨道 对 称 性 不 宇 致 ， 这 就 是 
T= 二 烯 型 分 子 在 加 热 时 不 能 对 旋 进行 反应 的 原因 。 


图 9-17 413- 丁 二 烯 加 热 下 的 对 旋 关 环 


在 光照 条 件 下 ， 基 态 丁 二 烯 迪 中 的 电子 吸收 光量 子 而 跃迁 到 了 yy 中 ,这 时 w 

3 由 原来 的 LUMO 转变 成 为 HOMO， u 的 对 称 性 和 v, 的 正好 相反 ， 如 图 9-18 所 

示 ， 只 有 对 旋 关 环 才能 发 生 同 位 相 重合 变 为 轨道 对 称 性 《对 镜面 m) 相同 的 环 丁 燃 
o 轨道 ， kaisa ns. 18). 


) 
图 9-18 1,3- 丁 二 烯 光照 下 的 对 旋 关 环 
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取代 丁 二 烯 在 光照 下 也 有 两 种 对 旋 关 环 途 径 ， 这 两 种 途径 所 形成 的 环 化 产品 互 
为 对 映 关系 。 但 光照 对 旋 和 加 热 顺 旋 所 得 产品 的 立体 结构 不 同 ， 它 们 之 间 是 非 对 映 
关系 。 

其 他 z 电子 数 等 于 4n 的 直 链 共 亏 多 烯 的 轨道 对 称 性 与 丁 二 烯 相 似 〈 不 论 是 中 
性 的 、 带 正 负电 荷 的 ， 其 基态 的 HOMO 都 有 一 个 c; fl, Wiwa p 轨道 的 位 相 都 是 相 
反 的 )， 因 此 遵循 共同 的 反应 规律 ， 即 ， 热 反应 硕 旋 允 许 ， 光 反应 对 旋 允 许 。 

(2) 芳香 过 渡 态 理论 的 分 析 。 

用 芳香 过 渡 态 理论 分 析 1.3- 丁 二 烯 的 电 环 化 反应 ， 可 得 同样 结果 ， 前 面 已 经 讨 
论 过 ， 不 再 重复 。 

2， 已 三 烯 型 化 合 物 的 电 环 化 反应 

(1) 前 线 轨道 理论 的 分 析 。 

由 实验 得 知 ， 已 三 烯 〈4n+2 电子 体系 ) 加 热 时 发 生 对 旋 环 化 ， 而 光照 时 发 生 顺 
旋 环 化 ， 这 与 丁 二 烯 刚好 相反 。 前 线 轨道 理论 是 这 样 解释 的 : 

在 加 热 条 件 下 ， 己 三 烯 基态 的 HOMO 是 w3， 其 对 称 性 见 图 9-19。 它 对 镜面 m 
是 对 称 的 ，c! 和 cs 的 靖 轨 道 符号 相同 ， 只 有 对 旋 环 化 才能 发 生 同位 相 重 登 ， 生 成 稳 
定 的 o 键 。o 轨道 也 是 镜面 对 称 的 ， 反 应 物 和 产物 的 分 子 轨道 对 称 性 一 致 ， 故 反应 
能 够 发 生 。 显 然 ， 顺 旋 的 反应 是 不 能 发 生 的 。 


9-19 1,3,5- 己 三 燃 加 热 下 的 对 旋 环 化 


在 光照 条 件 下 , 其 w3 上 的 电子 吸收 光量 子 跃迁 到 ws 上 。 这 时 分 子 处 于 激发 态 ， 
Ws 成 了 HOMO, 它 对 cz 轴 是 对 称 的， 这 时 已 三 烯 cl 和 cç Ë p 轨道 符号 相反 ,必须 
顺 族 才能 发 生 同 位 相 重 登 ， 生 成 的 o 轨道 对 c 轴 也 是 对 称 的 。 如 图 9-20 所 示 ， 对 
于 具有 4n+2 个 r 电子 的 线 型 共 加 多 烯 体系 (包括 烯 两 基 正 离子 、 戊 二 烯 基 负离子 )， 
其 基态 下 的 HOMO 都 有 一 个 对 称 面 ， 两 端 p 轨道 同位 相 ， 因 此 选择 规律 相同 。 


4 


CS) CS) 
图 9-20 1,3,5- 己 三 烯 光照 下 的 顺 旋 环 化 
(2) 芳香 性 过 渡 态 理论 的 分 析 


应 用 芳香 性 过 渡 态 理论 分 析 也 得 到 相同 的 结果 。 例 如 ， 采 用 已 三 燃 的 讨论 ， 
其 顺 旋 和 对 旋 的 过 渡 态 如 图 9-21 所 示 : 


8 9 
Qe SN 
21 
Q Q 
5 Š 
1,3,5- 已 三 燃 《 e) (I) 


图 9-21 采用 己 三 烯 的 ‰ 讨论 其 硕 旋 和 对 旋 的 过 渡 态 


CI) 是 对 旋 的 过 渡 态 ， 没 有 位 相 转 化 ,6 个 电子 ， 是 芳香 性 的 休克 尔 体系 ， 
因此 是 热 多 许 的 反应 。( 和 [) 是 顺 旋 的 过 渡 态 ， 有 一 次 位 相 转 化 ,6 个 x 电子， 是 反 
芳香 性 的 莫 比 乌 斯 体系 ， 是 热 禁 阻 、 光 允许 的 反应 。 

如 果 选 择 另 外 一 个 轨道 ， 结 果 也 是 这 样 。 

总 结 上 述 情况 ， 可 以 得 出 电 环 化 反应 的 一 般 选 择 规则 ; 含 4n 个 x 电子 的 共 辆 
体系 ， 其 热 化 学 反应 按 上 顺 旋 方式 进行 ， 光 化 学 反应 按 对 旋 方 式 进行 ; 含 4n+2 个 x 
电子 的 共 示 体 系 其 环 化 旋转 方式 则 相反 。 这 个 规则 列 于 表 9-5 中 。 

9-5 电 环 化 反应 的 一 般 选 择 规 则 
电子 数 热 反 应 光 反 应 


4m L 13 对 旋 
Ant2 对 旋 顺 旋 
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一 、 电 环 化 反应 示例 


(1) 2r 体系 。 
烯 丙 基 正 离子 含 2 个 x 电子， 基态 下 的 HOMO 为 w1《〈 十 十 十 )， 镜 面 对 称 ， 
电 环 化 时 加 热 对 旋 允 许 。 环 丙 基 正 离子 的 开 环 反应 是 电 环 化 反应 中 很 重要 的 反应 之 
一 ， 特 别 在 双环 体系 中 ， 可 导致 环 的 扩大 : 
+ 


(2) 4r 体系 。 

在 电 环 化 反应 中 ， 烯 丙 基 负 离子 、 丁 二 烯 、 环 丁 烯 ， 环 成 二 烯 正 离子 、 戊 二 烯 
正 离子 都 是 4x 电子 体系 。 环 丁 烯 体系 张力 较 大 ， 不 稳定 ， 多 数 情 况 下 开 环 容易 ， 
环 化 较 难 。 但 共 略 二 烯烃 比 环 丁 烯 能 够 更 有 效 地 吸收 光 能 ， 所 以 ， 利 用 光 化 反 应 可 
以 顺利 地 使 共 罗 二 烯烃 变 成 环 丁 敌 。 例 如 ，13- 环 庚 二 烯 在 光照 下 生成 的 双环 化 合 
物 对 于 照射 用 的 光 不 吸收 ， 双 环 化 合 物 的 加 热 开 环 又 是 对 称 性 禁 阻 的 ， 央 此 ， 产 物 
不 会 通过 逆反 应 变 回 原料 。 这 是 合成 大 张力 环 系 的 有 效 方法 。 


< > => ZZ 
(3) 6x 体系 。 


属于 6r 体系 的 化 合 物 有 各 种 开 链 和 环 状 的 共 罗 三 烯 、 戊 二 烯 负离子 等 ， 其 电 
环 化 反应 很 容易 进行 ， 只 是 环 化 的 平衡 位 置 随 成 环 后 的 张力 而 定 。 例 如 : 


S: oO-¢ 
-中 


环 王 三 烯 的 电 环 化 和 开 环 在 室温 下 即 可 完成 。 而 环 辛 三 烯 的 电 环 化 和 开 环 的 平 
衡 只 稍微 偏 于 环 辛 三 烯 。 环 辛 四 类 和 双环 -[4.2,0] 辛 三 烯 的 平衡 却 强烈 地 有 利于 环 辛 
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烯 ， 以 致 双环 -[4,2,0] 辛 三 烯 的 半衰期 在 0C 时 只 有 几 分 钟 。 由 此 可 见 ， 当 双环 体 
系 的 张力 变 大 时 ， 平 衡 趋向 于 单 环 或 链 状 结构 。 


第 四 节 ” 环 加 成 反应 


两 个 或 两 个 以 上 的 x 体系 结合 成 一 个 稳定 环 状 分 子 的 反应 叫做 环 加 成 反应 
(Cycloaddition ”reaction)。 环 加 成 反应 是 分 子 之 间 通 过 环 状 过 渡 态 进行 的 协同 反 
应 ， 在 该 反应 中 ， 利 用 反应 物 的 电子 形成 了 两 个 新 的 6 键 ， 例 如 : 


| |— [一口 


乙烯 环 化 二 聚 : [2+2] 环 加 成 Diels-Alder 反应 : [4+2] 环 加 成 


环 加 成 的 逆反 应 称 为 环 消除 ， 环 加 成 和 环 消除 互 为 可 逆 的 反应 ， 它 们 遵循 同样 
的 规律 。 


“、 环 加 成 反应 的 分 类 和 立体 化 学 


1， 环 加 成 的 分 类 

《1) 按 反 应 物 提供 的 成 环 原子 数 分 类 。 如 乙烯 环 化 二 聚 是 C2+2] 环 加 成 ， 而 
Diels-Alder 反应 是 [4+2] 环 加 成 。 

《2) 按 参加 反应 的 电子 数 和 种 类 分 类 。 上 述 两 个 反应 可 表示 为 [2x+2z] 和 [4x+27] 
过 程 

2， 环 加 成 的 立体 化 学 

参加 环 加 成 的 组 分 ， 不 同情 况 下 可 经 历 不 同 的 过 渡 态 ， 得 到 具有 不 同 结构 的 产 
物 。 对 于 双 组 分 的 环 加 成 ， 各 组 分 末端 可 有 四 种 不 同 的 组 合 方式 ， 以 两 分 子 乙烯 衍 
生物 的 环 加 成 为 例 : 


A. A 
B 
2 Š [r2s+x2s] 
B B 
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以 进行 同位 相 重合 ,反应 可 以 进行 ， 故 光照 下 的 世 +2] 环 加 成 反应 是 对 称 性 容许 的 。 


we sasunoo 


| L Tra 
! HOMO : 
—— Ó Ye s ami : HOMO 
2 ! 
Jx 587pt pepa 光照 对 称 性 容许 
图 9-22 ”乙烯 同 面 / 同 面 环 化 二 聚 时 的 轨道 对 称 性 
(2) 芳香 过 渡 态 理论 。 


两 分 子 乙烯 按 [r2s+x2s ] 方 式 的 环 加 成 反应 , 各 种 轨道 组 合 方式 形成 的 过 渡 态 如 
图 9-23 所 示 , 在 判断 时 无 论 选择 怎样 的 组 合 , 得 出 的 结论 都 相同 。 所 以 可 任 选 其 中 
一 种 ， 当 然 最 简便 的 是 选择 位 相 改变 最 少 的 过 渡 态 〈 1 )， 因 体系 中 没有 变 号 ， 且 含 
有 4 个 电子 ， 所 以 是 反 芳 香 性 的 休克 尔 体系 。 因 而 乙烯 的 同 面 / 同 面 环 化 二 聚 是 一 
个 加 热 禁 阻 、 光 照 允 许 的 反应 ， 与 FMO 理论 的 分 析 结果 一 致 。 

凡是 电子 总 数 为 4n 的 体系 ， 环 加 成 反应 都 与 [2+2] 环 加 成 反应 规律 相同 。 


QO @9 oo on Q O 
s s Sa 5 
站 
SH Ó Ü 4 
(1) (H) (HDD (IV) (V) 


图 9-23 乙烯 同 面 / 同 面 环 化 二 聚 各 种 轨道 组 合 方式 形成 的 过 渡 态 


2. [zAs+x2s] 环 加 成 

Diels-Alder 反应 就 是 按 同 面 / 同 面 方式 进行 的 , 以 丁 二 烯 和 乙烯 的 环 加 成 反应 为 
例 ， 可 以 说 明 [z4s+x2s] 环 加 成 反应 加 热 是 允许 的 ， 而 光照 下 是 对 称 性 禁 阻 的 。 

FMO 理论 认为 ,在 基态 下 ， 丁 二 烯 和 乙烯 的 前 线 轨 道 有 两 种 组 合 方式 : 丁 二 烯 
的 HOMO ( zx) 和 乙烯 的 LUMO (x°) 作用 ,或 乙烯 的 HOMO (x) 和 上 二 燃 的 
LUMO ( w3) 作用 ， 如 图 9-24 所 示 : 
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对 称 性 容许 


图 9-24 ”加热 下 的 [x4s+x2s] 环 加 成 反应 对 称 允 许 


对 于 前 一 种 情况 ， 这 两 个 轨道 对 镜面 m 都 是 反对 称 的， 对 于 后 一 种 情况 ， 一 者 
对 镜面 m 都 是 对 称 的 。 因 此 不 论 哪 -种 情况 ， 其 对 称 性 都 一 致 ， 可 以 发 生 同 位 相 重 
R, 反应 可 以 顺利 进行 , 即 都 是 对 称 性 允许 的 反应 。 但 是 根据 前 线 轨道 理论 的 计算 ， 
丁 二 烯 的 HOMO 与 乙烯 的 LUMO 的 能 量 差 为 10.6eV; 而 丁 二 烯 的 LUMO 与 乙烯 
的 HOMO 的 能 量 差 为 11.5 eV。 丁 二 烯 的 HOMO 和 乙烯 的 LUMO 在 能 量 上 较为 接 
近 ， 二 者 易于 作用 ， 故 电子 是 从 了 二 燃 的 HOMO 流向 乙烯 的 LUMO。 

用 芳香 过 渡 态 理论 分 析 可 得 出 相同 的 结论 : 按 [r4s+r2s] 方 式 ， 两 个 组 分 的 轨 
道 无 论 怎样 组 合 都 形成 芳香 性 的 休克 尔 型 过 渡 态 。 因 此 反应 是 光 禁 阴 、 热 允许 的 。 

凡是 环 加 成 反应 体系 的 x 电子 总 数 为 4n+2 时 ， 都 与 [4+2j 环 加 成 反应 的 选择 规 
则 相同 。 综 上 所 述 ， 环 加 成 的 选择 规则 可 总 结 于 表 9-6， 表 中 不 但 列 出 了 同 面 / 问 面 
过 程 的 选择 规则 ， 同 时 也 列 出 了 异 面 / 异 面 和 同 面 / 异 面 过 程 的 选择 规则 ， 以 利 大 家 
进一步 学 习 。 

表 9-6_[m+n] 环 加 成 反应 的 选择 规则 


m+n 同 面 / 同 面 或 异 面 / 异 面 局 面 / 异 面 
4 热 禁 阻 、 光 允许 热 允许 、 光 村 阻 
4n+2 热 允许 、 光 禁 阻 热 禁 阻 、 光 允许 
三 、 环 加 成 反应 示例 
1. [2+2] 环 加 成 


例如 : 
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s 27. 22 
ja Sasa r * Z 
/A i 


2. [4+2] 环 加 成 
Diels-Alder 反应 也 叫 双 燃 合 成 , 属于 [x4stx2s] 环 加 成 反应 , 可 用 下 列 通 式 表示 ; 


4 Ë x 
SS ES 


亲 双 燃 体 可 以 是 任何 的 x 键 ， 如 C=C、C = C. C=N. C = N. C=0. N= 
N. S=O 等 。 双 烯 体 双 键 之 ~ 或 两 个 双 键 可 以 是 芳香 族 化 合 物 的 一 个 部 分 ， 双 烯 


体 的 o 碳 骨架 一 般 是 全 碳 的 , 也 可 以 含有 杂 原子 , 但 与 亲 双 燃 体 相 比 , 其 为 数 有 限 ， 
如 N=C 一 C=C、C=C 一 N=N 等 。 


(1) Diels-Alder 反应 的 立体 化 学 。 
了 D 顺 式 加 成 规则 。Diels-Alder 反应 具有 高 度 的 空间 定向 性 ， 是 立体 专 一 的 顺 式 
加 成 反应 ， 双 烯 体 和 亲 双 烯 体 的 立体 化 学 特征 被 保留 在 加 成 产物 的 结构 中 。 
COOCHs 


COOCHs 
s H 
*- O| — 
SN H 
COOCH; 


COOCH3 


加 ， 
> COOCH; 

~H 
& + | — 
SS cu, H s: Z s 


@Diels-Alder 反应 的 方位 选择 性 。 与 1- 取 代 亲 双 燃 体 反 应 时 ，1- 取 代 双 烯 体 优 
先生 成 邻 位 加 合 物 ， 而 2- 取 代 双 烯 体 优先 生成 对 位 加 合 物 ， 例 如 ， 
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Q 
外 HOMO 日 ! LUMO 


ç 
"4 ~ q 
LUMO HOMC 
2 : = i 


图 9-25 加热 的 1,3- 偶 极 环 加 成 反应 对 称 允 许 


例如 : 
yy +Ph—-Ñ—N=N —= ⁄ N 
N 
a HY 
降 冰 片 烯 BLUE P: 
Na. 
一 ~ 号 图 N 
Hs + —N=N— 
COzC2Hs / COCO, 
Ph 
cu—c=N—Ü +h—CH—Cu, 一 一 一 人 人、 /0 
cH Ñ 
Ph 
M N. 
N N NN 
mY NR + RCOC—CEC—COR—> 》 í 
co, COR 


第 五 节 ”5 键 迁移 反应 


o 键 迁 移 反应 是 分 子 内 的 一 个 o 键 通 过 环 状 过 渡 态 由 共 罗 x 体系 的 一 端 迁移 至 
另 一 端 ， 并 伴随 工 键 重 排 的 反应 。 

o 键 的 迁移 沿 着 共 思 链 进行 ， 并 伴随 x 键 的 重 排 ， 在 环 状 过 渡 态 中 迁移 基 团 与 
迁移 起 点 和 终点 都 相互 作用 着 ， 反 应 物 和 产物 具有 相同 数目 的 单 、 双 键 。 
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一 、o 键 迁移 反应 的 分 类 


1，[1] 和 [7] 迁移。 

按照 c 键 迁移 前 后 所 连 原子 的 编导 ， 反 应 分 为 [1, 月 和 已 有 迁移 两 类 ， 即 : 迁移 
o 键 的 两 端 原来 所 连 的 原子 编号 为 1， 迁 移 后 该 o 链 两 端 所 连 的 原 了 编号 分 别 为 i 
和 j。 

GQ) [1, 用 迁移 。 

C—H o 键 的 迁移 是 [1 中 迁移 ， 因 o 键 的 一 端 迁 移 前 后 都 是 编号 为 1 的 H, 另 一 
端 则 由 编号 为 1 的 原子 迁移 到 编号 为 j 的 原子 。 即 [1y] 毛 迁移 是 与 x 电子 体系 相连 的 
气 从 cl 转移 到 < 上。 例如 [1,3] 和 [1,5] 迁 移 可 示意 如 下 : 


. [1,3] 迁 移 ==: | 
FLOR 1 2 3 4 
FL e—c=c—c=c— ' 
1 9 3 3 5 usa 
LE > c c—c=c—c 
1 2 $ 


由 于 碳 原子 的 迁移 涉及 到 基 团 构 型 的 反 转 和 保持 ， 情 况 比较 复杂 ， 所 以 我 们 只 
对 氧 原子 的 [1,， 尺 迁移 进行 讨论 。 

(2) E, Jt. 

包月 迁移 是 指 e 键 的 两 端 在 共 罗 x 体系 中 ， 从 1，1' 位 分 别 迁 移 到 已 用 位。 例如 
C-C c 键 的 [3,.3] 和 [5,5] 迁 移 可 示意 如 下 : 


C—c=c—c=c c=c—C—c=cC c=c—c=c 
1 2 3 4 4 22. $ 
常 遇 到 的 是 [3,3] 迁 移 ， 因 此 ， 只 对 [3,3j 迁 移 进 行 讨论 。 

2， 同 面 迁 移 和 异 面 迁移 

从 立体 化 学 上 看 ，c 迁移 有 两 种 方式 。 

同 面 迁移 : 迁移 前 后 的 o 键 在 共 轿 平面 的 同一 侧 《 其 过 渡 态 有 一 对 称 面 ); 
异 面 迁移 : 迁移 前 后 的 a 键 在 共 邦 平面 的 两 侧 〈 其 过 渡 态 有 一 对 称 轴 c2)。 
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同 面 迁移 异 面 迁移 


9 迁移 按 哪 种 途径 进行 ， 取 决 于 共 斩 x 体系 的 轨道 对 称 性 ， 遵 循 分 子 轨道 对 称 
守恒 原理 ， 我 们 将 分 别 用 前 线 轨道 理论 和 芳香 过 渡 态 理论 加 以 讨论 。 


二 、 毛 原子 的 [i, 中 迁移 


1. 前 线 轨道 理论 的 分 析 

氨 原 子 的 [i, 用 迁移 可 以 看 作 是 一 个 氢 原 子 《 自 由 基 )) 在 一 个 含 奇数 碳 原子 的 共 
思 体 系 自由 基 上 的 转移 。 现 将 烯 丙 基 和 和 戊 二 烽 基 x 轨道 中 各 原子 轨道 的 位 相符 号 列 
于 图 9-26 中 ， 图 中 虚线 处 是 非 键 轨道 。 


+ 
人 0 


+ + + 
+e! 
++ 

< 

++ ++ + 
'°+! 

+! + + 

< 


0 
十 
+ + 十 


图 9-26 烯 两 基 和 戊 二 烯 基 轨道 的 位 相符 号 


在 基态 时 ， 烯 丙 基 3 个 电子 中 的 2 个 在 成 键 轨道 ，! 个 在 非 键 轨道 ; 成: 二 烯 基 5 
个 电子 中 的 4 个 在 两 个 成 键 轨 道中 ， 还 有 1 个 电子 在 非 键 轨 道中 。 如 前 所 述 ， 对 于 
含 奇数 碳 原子 的 共 罗 体 系 自由 基 ， 基 态 时 非 键 轨道 是 体系 的 SOMO， 其 对 称 性 决定 
着 迁移 反应 的 难 易 和 立体 化 学 途径 。 相 应 的 非 键 轨 道 图 形 见 图 9-27。 
9 + 9 Q ;, Qi 9, 
° OO 
烯 丙 基 pam. r 3 
图 9-27 ” 烯 丙 基 和 戊 二 烯 基 的 非 键 轨 道 


在 环 状 过 滤 态 中 ， 氢 原子 的 s 轨道 和 两 个 端点 碳 原子 的 p 轨道 作用 时 ， 要 求 这 
两 个 p 轨道 的 作用 辩 位 相 一 致 。 即 氨 原 子 如 果 与 原来 的 (+)〉 叶 辩 成 键 ， 转 移 后 也 
必须 与 另 一 个 碳 原子 p 轨道 的 《+》 斩 结合。 由 此 可 以 推 知 ， 基 态 下 c, 上 的 所 原子 
进行 [1,3]o 键 迁 移 时 , 需 从 x 体系 平面 上 方 转移 到 下 方才 能 与 cs 的 p 轨道 的 (+) 叶 
辩 成 键 ， 这 是 一 个 异 面 迁移 过 程 。 但 进行 [1,5] o 键 迁 移 时 ， 氢 原子 可 在 平面 的 同 侧 
与 6; 的 p 轨道 的 (+) 叶 状 成 键 ， 是 一 个 同 面 迁 移 过 程 。 由 于 奇数 碳 原 于 共 思 体 系 


6 me dE 


自由 基 非 键 轨 道中 的 轨道 位 相 是 交 蔡 变化 的 ， 可 推 知 [1.7] 迁 移 又 是 一 个 异 击 过 程 。 

对 于 烯 丙 基 体系 来 说 ， 基 态 时 氨 康 子 的 [1,3] 热 化 学 迁移 ， 澳 按 异 面 方式 进行 ， 
是 对 称 允许 的 。 然 而 ， 烯 两 基体 系 只 含 3 个 碳 原子 ， 由 于 几何 条 件 的 限制 ， 形 成 这 
样 的 过 渡 态 活化 能 很 大 ， 故 不 利于 反应 。 即 燃 丙 基体 系 的 [1,3] 热 化 学 异 面 迁 移 是 对 
称 允 许 的 ， 但 是 空间 条 件 不 允许 。 其 [1.3] 光 化 学 迁移 是 同 面 允许 的 ， 光 照 条 件 下 电 
子 跃迁 到 ws 轨道 并 使 之 成 为 HOMO， 这 时 和气 的 迁移 反应 可 按 同 面 方式 进行 。 氧 的 
[1,3] 异 面 迁移 和 向 面 迁移 如 图 9-28 所 示 。 

对 于 [45] 氢 迁移， 基态 时 成 二 烯 基体 系 的 非 键 轨道 w, 为 HOMO， 它 决定 反应 
进程 ， 所 以 同 面 热 化 学 迁移 是 对 称 性 允许 的 ;光照 下， 电子 激发 后 内 成 了 HOMO 
(图 9-26)， 反 应 按 异 面 过 程 进行 ， 这 里 空间 效应 可 能 阻碍 反应 进行 ， 一 般 难以 实 
现 。 


激发 态 烯 两 基 
3 HOMO( w) 


异 面 迁移 ° Wititi 
图 9-28 SDESG3AQqOSILL3IRRNESRPIKIEE 


2， 芳 香 过 渡 态 理论 的 分 析 
以 [1.3] 氧 迁移 为 例 ， 其 同 面 迁移 和 异 面 迁移 的 过 渡 态 如 图 9-29 所 示 : 


河面 迁移 
9-29 [1,.3] 氧 迁移 的 过 渡 态 


同 面 迁移 形成 的 过 渡 态 没有 符号 改变 ， 属 体 交 尔 体系 ， 因 为 参与 迁移 的 电子 数 
是 4， 所 以 是 反 芳 香 性 的 ， 为 光 允 许 的 。 异 面 迁移 有 一 次 变 导 ， 其 过 渡 态 是 芳香 性 
的 偶 比 乌 斯 体系 ， 是 热 允 许 的 《实际 上 因 空间 阻碍 使 之 很 难 进行 )。 可 见 ， 运 用 芳香 
过 渡 态 理论 的 分 析 得 出 的 结论 与 前 线 轨道 理论 分 析 结果 是 一 致 的 。 

综 上 所 述 ， 根 据 轨道 对 称 性 交 准 变 化 的 规律 ，[1, j] C—H o 键 迁移 的 选择 规则 
总 结 于 表 9-7 中 ， 表 中 电子 数 是 指 反 应 体系 的 总 电子 数 ， 即 x 体系 自由 基 的 电子 数 
加 上 和 氢 自 由 基 的 一 个 电子 。 
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(a) (b) 
图 9-30 [3, 3] 。 键 迁移 的 前 线 轨道 匹配 情况 
在 光照 条 件 下 ， 激 发 态 烽 两 基 的 w; 轨 道成 为 HOMO， 它 和 另 一 方 的 LUMO 轨 
jË ( wx) 作用 ， 按 同 面 / 异 面 方式 进行 ， 见 图 9-30(b)。 这 样 的 反应 虽然 是 对 称 允 
许 的 ， 但 因 空间 上 的 困难 ， 较 难 发 生 。[3,3] o 键 迁移 的 选择 规则 总 结 于 表 9-8 中 。 
表 9-8 _[3. 3] c 键 迁移 的 选择 规则 


电子 数 [I4j] [| 加 热 光照 
4n+2 31 ¿pani š š : 
s: B / 88k yt18]/ 508) FBJi8R1/ FE] ER 5 ñi / iB 


克 菜 森 〈Claisen) 重 排 和 考 普 〈Cope) 重 排 是 [3,3] 迁 移 中 最 重要 的 两 个 例子 。 
1. 考 普 (Cope) 重 排 
415- 已 二 烯 及 其 取代 物 加 热 时 ， 通 过 [3,3] 重 排 发 生 异 构 化 的 反应 , 称 为 Cope 重 


排 ， 其 反应 通 式 为 ; 
2 
WN A 
3 ss 


2 
若 双 键 之 一 是 芳香 体系 的 一 部 分 ， 则 不 能 发 生 此 种 反应 。 另 外 ， 若 1 位 上 有 一 
个 能 与 重 排 后 形成 的 新 双 键 共 轿 的 Y 基 团 ， 则 反应 容易 进行 ， 所 需 温度 较 低 。 
3- 羟 基 -1,5- 己 二 烯 的 [3,3] 重 排 不 可 逆转 ,因为 烯 醇 式 重 排 产物 会 互 变异 构 为 醛 


或 现 ， 
“ À 
m Ñ k 
S, Z 
o 


2， 克 莱 森 (Claisen) 重 排 
3538M8650436 REF ns F 3628 2088038889 2 Pv, mud Claisen 重 排 ， 例 如 ， 
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ocEHCH 一 CH OH 


o 一 


— 


CH,CH—*CH, CH,CH— *CH, 
“C 为 示 踪 原子 “C， 烯 丙 基 迁 移 到 令 位 时 发 生 位 置 反 转 ， 而 对 位 重 排 产 物 是 由 
于 两 次 反 转 的 [3,3] o 键 迁 移 得 到 的 。 特 别 是 在 邻 位 被 占据 的 情况 下 ， 全 部 为 对 位 产 
物 ， 例如 


ZZ 


o O 
M. Me Me. 
起 A 3 


含 气 杂 原子 的 [3，3] 迁 移 在 脂肪 族 体 系 中 也 很 常见 ， 在 有 机 合成 中 应 用 极 广 。 
Cope 重 排 与 Claisen 重 排 没 有 本 质 上 的 区 别 ， 只 是 前 者 为 C 一 C 键 ， 而 后 
者 是 C 一 O 键 的 重 排 。 
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有 机 合成 一 般 是 指 运用 有 机 化 学 的 反应 和 理论 ， 将 简单 的 有 机 物 或 无 机 物 制备 
成 较 复杂 的 有 机 物 的 过 程 。 从 有 机 合成 的 历史 看 ， 有 机 合成 由 简单 到 复杂 ， 其 发 展 
速度 和 取得 的 成 绩 是 惊人 的 。 随 着 有 机 合成 的 理论 和 方法 的 进一步 完善 和 发 展 及 新 
的 有 机 试剂 的 产生 ， 有 机 合成 的 发 展 将 更 加 迅速 ， 对 人 类 的 生活 、 生 产 、 科 研 等 各 
个 领域 将 做 出 更 大 的 贡献 。 本 章 重点 介绍 有 机 合成 中 的 一 些 基 础 知识 和 讨论 有 机 合 
成 路 线 设计 中 遇 到 的 一 些 问题 。 


第 一 节 有 机 合成 路 线 设 计 的 基本 知识 
有 机 合成 是 一 门 实验 科学 ， 在 开展 合成 工作 之 前 ， 必 须要 有 ，- 个 合理 的 计划 ， 
这 就 是 合成 设计 工作 ， 它 是 有 机 合成 的 灵 疯 。 而 一 个 成 功 的 设计 是 离 不 开 基本 的 合 
成 方法 的 。 下 面 简单 介绍 合成 路 线 设计 中 涉及 到 的 几 个 问题 。 
一 、 官 能 团 的 保护 


羟基 的 保护 可 把 醇 羟 基 转 化 成 栈 、 缩 醛 〈 酮 )、 酯 进行 保护 ， 脱 保护 基 时 可 用 催 
化 氧化 法 或 水 解法 进行 复原 。 例 如 : 


I 时 


"AAA, .AAA 人 
a= 9 
OH 


O 


=— 
° / N 人 全 二 人 VANA 2 
— 
OAc 
/人 八 /VVVV 


棉花 夜 蛾 性 信息 素 
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氨基 的 保护 常用 的 方法 是 氨基 的 酰 化 ， 一 般 用 乙酰 基 ， 但 在 多 肽 合成 中 则 用 叔 
丁 氧 酰基 、 蔡 氧 栈 基 及 邻 葵 二 甲 酰基 保护 ， 通 过 水 解法 或 催化 氢化 法 复原 。 

气 代 甲酸 叔 丁 酯 (Me3COCOCI) 和 和 登 氨 甲 酸 报 丁 琵 〈《MesCOCON3) 提供 报 丁 
氧 酰基 保护 基 ， 前 者 需 在 0C 时 反应 ， 后 者 可 在 稍 高 温度 下 反应 。 叔 丁 氧 酰胺 键 对 
氢 解 、 碱 分 解 比较 稳定 ， 但 在 酸 中 不 稳定 ， 常 用 的 酸 为 FFCCOOHACHCl。 

着 基 常 用 栈 的 形式 来 保护 ， 在 酸 催化 下 难以 柄 化 的 反应 可 在 碳化 二 亚 胺 ， 如 


DCC ( Ç >= Css N— > ) 的 存在 下 直接 生成 酯 。 


mus s ? 
R 一 C 一 0 一 C + ROH—> R—C— OR + —vu—c— i 
-O | 


关 基 的 保护 常 把 痰 基 变 成 绾 本 、 缩 酮 ， 在 酸性 条 件 下 水 解 复原 。 用 硫 醇 或 二 硫 
醇 也 可 保护 炎 基 ， 脱 保护 基 时 ， 需 加 入 HgCl 或 Cu/CuCb 进行 水 解 复 原 。 例 如 : 


Me sia . 


l 
c=o <D 
s 


HSCH;CH;SH 
M. —— MeOOC: 
OC BF)， 室 温 <. 
< D =o 
s 
(DLiAIH, — = 
ER > OHC- OHC- 


二 、 皮 应 性 差 民 的 利用 


在 有 机 合成 中 有 时 可 利用 反应 物 或 试剂 反应 活性 存在 的 差异 ， 从 而 达到 选择 反 


人 - 


“62 Z 
应 的 旭 和 的 。 当 相同 基 团 处 于 不 同 部 位 时 ， 也 产生 反应 性 差异 。 例 如 : 
CH,CO,CH; CH,C00H CHOOOH 
CozCH COzCHs CO,CH; 
(D40%NaOH 
KOH, CH;OH 
回流 3min 人 HIO- 
HO OH HO OH HO OH 
COOCHs COOH 


CO,CH; 
烯 两 式 卤 代 烃 比 乙烯 式 卤 代 烃 活 滩 的 反应 性 差异 也 经 常 被 应 用 。 例 如 ， 


YA NATAQ NN 


不 同 官能 团 反应 活性 的 差异 应 用 在 有 机 合成 中 是 非常 必要 的 。 例 如 : 
H 


OH OH OH 
(O ==. Oa. OQ === 
NO, NH; NHCOCH; 


下 列 试剂 与 格 氏 试剂 作用 的 反应 活性 顺序 : 
COR 


活泼 拨 化 合 物 > 一 CHO > >c=。 > 一 COCI > 


选择 性 试剂 在 有 机 合成 中 经 常 被 用 到 。 如 CrO, < 吡啶 、SeOz、HIO4、Na2zS、 
NH4HS、LiAlHs、NaBH4 等 ， 这 些 选择 性 的 氧化 剂 和 还 原 剂 可 以 使 反应 物 中 的 某 个 


原子 或 官能 团 被 氧化 或 被 还 原 。 例 如: 
a CrO, . tz Sonso 
Et 
81% 
CH 


CH 


5 CH; 
NO; NO; NH; 
NHHS s 
NO; NO; 
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一 、 极 性 转换 的 利用 


有 机 化 合 物 分 子 中 碳 原 子 的 极 性 是 由 与 其 相连 或 相近 的 杂 原 子 《C、8 以 外 的 
其 他 原子 ) 决定 的 。 例 如 ， 关 基 化 合 物 的 阁 基 碳 原 子 ， 由 于 受 氧 原子 吸 电子 的 影响 
而 显 正 电 性 ,而 与 痰 基 碳 原 子 相连 的 a- 碳 原子 受 正极 性 痰 基 碳 的 影响 , 易于 脱 去 a- 
氨 而 显 负电 性 。 所 谓 极 性 转换 则 是 把 碳 原子 的 正常 极 性 转化 成 其 相反 的 极 性 ， 当 完 
成 一 系列 所 需 的 反应 之 后 ， 再 恢复 原来 的 碳 原子 ， 即 恢复 原来 的 官能 团 。 例 如 : 正 
常情 况 下 醛 基 碳 原子 呈正 极 性 ， 通 过 化 学 反应 使 醛 转变 成 1.3- 二 唆 烷 ， 后 者 与 强 碱 
正 于 基 锂 反应 ， 从 而 改变 了 醛 基础 的 极 性 ， 这 是 一 种 很 有 意义 的 极 性 转换 。 

a， 扩 -不 饱和 普 基 化 合 物 与 亲 核 试剂 作用 一 般 都 发 生 Michael 加 成 ，Nu 进攻 猴 
基 化 合 物 的 B-C 原子 , 要 使 B-C 上 发 生 亲 电 反 应 , 就 必须 使 其 发 生 极 性 转换 。 例 如 : 


PhaP\ CH; 
4 Phyp š NA 2 OrBuli mia Ny 
| 
0 


(CH;bSiC] 加 PhCHO(B) OSKCH3)s 
OSiCH3)s 


ac 


四 、 合 成 路 线 的 选择 


要 合成 一 个 有 机 化 合 物 可 选择 的 合成 路 线 有 多 种 ， 但 选择 一 条 最 佳 合成 路 线 是 
很 重要 的 ， 这 就 要 求 在 掌握 基本 有 机 化 学 反应 及 理论 的 基础 上 ， 遵 循 下 面 的 三 条 原 
则 。 

(1) 成 功率 高 的 原则 。 一 条 合成 路 线 中 不 稳定 的 中 间 体 越 少 ， 常规、 可靠 的 反 
应 越 多 ， 成 功 的 几率 就 越 大 。 

《2) 经 济 核算 合理 的 原则 。 为 使 经 济 核算 合理 ， 理 想 的 合成 路 线 应 具备 以 下 特 
点 : 外 原 料 便宜 易 得 ; @@ 反 应 步骤 要 尽 可 能 少 ; 轩 反 应 产 率 高 ， 副 反应 少 ， 国 反应 
条 件 温和 ， 操 作 简便 安全 。 

要 求 兽 收 率 高 ， 除 了 每 步 收 率 必 须 高 以 及 合成 路 线 短 外 ， 反 应 的 排列 方式 也 很 
重要 。 如 下 列 反应 ， 采 用 连续 的 方法 合成 和 采取 平行 的 方法 合成 ， 总 收 率 则 不 同 。 


连续 式 合成 : A—BE = AB-C> ABC -了 > ABCD-Ë > ABCDE_ 上 > ABCDEF , 如 


0 se 


果 每 步 的 收 率 是 90%， 总 收 率 应 是 (0.90)*X 100%=59.0% 
平行 式 合成 : 


B C 
AT- 人 ABR ABC— 
上 ?we ABCDEF 


E E: " 
De 六 DE-—> DB 一 


如 果 每 步 收 率 是 90%， 则 总 收 率 是 (0.90) xX 100%=73%。 因 此 ， 要 尽 可 能 采用 
平行 式 合成 路 线 ， 少 采取 连续 式 合成 路 线 。 

《3) 创造 性 原则 。 随 着 有 机 合成 的 发 展 ， 新 试剂 、 新 反应 、 新 方法 不 断 涌现 ， 
在 设计 合成 路 线 时 要 大 胆 运用 新 知识 、 新 成 果 ， 使 合成 路 线 更 加 合理 、 经 济 、 高 效 。 
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一 、 反 向 合成 


1， 基 本 概念 

在 有 机 合成 设计 分 析 方法 中 ， 其 中 最 重要 、 最 有 实际 应 用 价值 的 是 切断 法 与 反 
向 合成 法 。 这 种 反 向 合成 分 析 的 方法 就 是 按照 有 机 反应 原理 和 一 定 的 规律 ， 切 断 目 
标 分 子 中 的 一 个 或 几 个 化 学 键 ， 使 其 形成 一 些 分 子 碎 片 ， 并 将 这 些 分 了 碎片 转换 成 
相应 的 试剂 ， 即 目标 分 子 的 前 体 ， 再 逆 推 出 前 体 的 前 体 直 至 起 始 原料 ， 这 一 过 程 正 
好 与 合成 过 程 相反 ， 因 此 称 之 为 反 向 合成 。 这 一 过 程 可 简单 地 表示 为 : 


目标 分 子 中 间 体 an 起 始 原料 


目标 分 子 (Target molecule), 简称 TM, 即 欲 合成 的 分 子 ; 中 间 体 (Intemmediate )， 
合成 过 程 中 实际 出 现 的 分 子 ;“ 二 一 写 >” 逆 推 过 程 中 所 用 符号 , 表示 可 由 后 者 得 到 ， 
如 “A 一 一 >B” 表 示 A 可 由 B 得 到 ;“ 一 一 > ”合成 过 程 中 此 表示 的 是 “可 
以 转变 为 "。 在 反 合成 分 析 时 ， 需 要 把 分 子 切 成 几 个 碎片 ， 这 些 碎片 通常 是 正 离子 、 
负离子 、 自 由 基 ， 我 们 把 这 些 碎片 叫做 合成 子 〈Synthon?。 在 合成 中 需要 找 出 与 这 
些 碎片 相对 应 的 实际 分 子 ， 即 合成 等 价 物 或 等 效 试剂 ， 也 有 人 把 合成 等 价 物 叫做 合 
成 子 ， 而 且 在 反 合成 分 析 中 常常 采用 合成 等 价 物 〈 等 效 试剂 )， 即 稳定 的 中 间 体 或 斌 
剂 代替 合成 子 使 用 。 例 如 : 
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硝 基 葵 不 能 发 生 Friedel-Crafts 反应 ，a 路 线 不 合适 。 若 按 b 路 线 进行 ， 一 OCH3 
是 比 一 CH3 强 的 邻 、 对 位 定位 基 , 故 取代 发 生 在 一 OCH; 的 邻 位 , 显然 b 路 线 更 合理 。 


【 例 33 试 分 析 Ç ~ Nm 的 合成 路 线 。 
反 向 合成 分 析 : 


CHCHO CH= PPhy 
> CF 
T sq Ñ: 
Ce 
CHO 
saa. [了 ñ GZ pm 


比较 起 来 ，b 路 线 所 用 的 原料 比 a 路 线 的 原料 更 易 得 到 ， 因 此 b 路 线 是 较 好 的 


CHO CH2CH= PPhs 
路 线 。 由 b 路 线 推导 出 的 前 体 和 可 以 通过 


上 反 合 成 分 析 推 出 更 易 得 的 原料 。 


下面 通过 具体 实例 继续 讨论 一 些 典型 化 合 物 的 反 合成 分 析 及 合成 。 由 于 一 些 双 
官能 团 化 合 物 的 合成 具有 明显 的 规律 性 ， 以 下 只 讨论 双 宫 能 团 化 合 物 的 合成 。 
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一 、 冯 官能 团 化 合 物 的 合成 策略 


1，1,2- 二 官能 团 化 合 物 

重点 讨论 醇 类 化 合 物 和 狠 基 化 合 物 

(1) 醇 类 化 合 物 。 

由 环 氧 乙 烷 出 发 可 制备 1,2- 二 醇和 取代 醇 。 


HO CH. =— CH; 
ff” | 1 
OH OH 


o Ron. CH; 一 一 CH2 
2 Su H 

CH 一 CH OH OR 
HX CH; — CH; 

x OH 

RaNH 
T: 一 一 CH 
NR; OH 


【 例 1] 分 析 化 合 物 CHyCH 二 CHCH, 一 0 一 CH2CH(OH)CH; 的 合成 路 线 。 


分 析 : 
a 
CHCH 一 CHCH: 一 0 一 CHCHCHy CHCH 一 CHCHOH + / Ñ 
选择 还 缩合 
CH;CH==CHCH,OH 四 CHCH= CHCHo=———> CH3CHO + CH;CHO 
合成 ; 
A 
2CHÍCHO —SË x, CCH= CHCHO 一 Au > CHCH 一 CHCHOH >TM 


对 称 二 醇化 合 物 最 好 的 合成 方法 是 双 分 子 还 原 法 。 
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[B] 2】 分 析 化 合 物 O 的 合成 路 线 。 
分 析 : s Sans 二 玻 醇 ， 由 环 成 酮 合成 是 一 种 合 


适 的 方法 。 


HO OH 


em ee OO 
s = 


0D 


合成 eae 由 烯烃 制备 ， 烯 烃 在 碱 性 条 件 下 被 KMnO4 氧化 或 被 OsO4 
氧化 都 可 以 得 到 1,2- 二 醇 。 


Hi H 
【 例 3】 分 析 化 合 物 z SP 
分 析 ， 
fÉ FA 
Ph3P 一 CHCH;Ph 
= 六 > SERS i: 
合成 


PhyP 


PhCH2yCHBr > PhCH;CH>-— pha -Ba PhCH2CH= PPhs 
HO OH 
ado op OA 
(2) 料 基 化 合 物 。 


12- 二 官能 团 的 狂 基 化 合 物 可 由 一 个 亲 核 试剂 与 o- 卤 代 狭 基 化 合 物 来 制备 。 
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【 例 1] 分 析 化 合 物 Ss —o— Os 的 人 


分 析 : 
= |l II / ll 
\ 2 CC C 一 CH 《 C 一 CH + Ooccu, 
人 eo 
NI 
《 )—coss CH3COONa 
合成 等 价 物 合成 等 价 物 
H 
[B| 2】 分 析 化 合 物 的 合成 路 线 。 
| 
0 
分 析 : 
OH OH 全 
FGI 
入 入 一 一 全 2 — 小 + NaC= CCH; 
O 
合成 : 
O H 
sk, + NaIC= CCH, —— 7 T 24 
= Hg/ hso, 
【 例 31 分 析 化 合 物 C 。 的 合成 路 线 。 
PI COOH 


COOH 
上 述 化 合 物 可 以 作为 e- 羟 基 酸 来 讨论 。o- 羟 基 酸 的 反 合成 分 析 可 用 下 面 的 通 式 
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DNa， 甲 莱 R 一 CH 一 C 一 0 
2RCHzCOOR i> 


HO R—CH,—CH—OH 


2.、1, 3- 双 官能 团 化 合 物 

这 里 重点 讨论 的 1,3- 双 官能 团 化 合 物 包括 1,3- 二 狭 基 化 合 物 ，B- 羟 基 几 基 化 合 
物 和 wp- 不 饱和 狠 基 化 合 物 。 

《1) 13- 二 狂 基 化 合 物 

1,3- 二 着 基 化 合 物 的 切断 方法 可 用 下 式 表示 。 


o 


AA À (A). 


0 
2 
合成 子 的 等 效 试剂 通常 是 其 酸 酯 或 酰 讽 。Claisen 缩合 是 制备 1,3- 二 凑 基 
化 合 物 的 重要 反应 。 


o o 
ll I 
【 例 1] 试 对 化 合 物 Gu 进行 反 合成 分 析 。 
CH; 


o 
a lI 
é Y—cooon, +CH,CH,CCH;,CHy 
; 9 
| b ll 
Cri 《4 Y coco +CHCH2COOC2H5 


a 和 两 种 切断 法 都 是 利用 Claisen 酮 一 酯 缩合 ， 反 应 是 可 行 的 。 但 在 路 线 中 
丙 酸 乙 本 在 强 碱 作用 下 也 容易 进行 自身 缩合 。 在 酮 一 本 缩合 中 ， 所 用 的 酯 一 般 都 是 
没有 a- 拨 的 酯 ， 如 茶 甲 酸 酯 、 草 酸 二 乙 栈 、 甲 酸 栈 等 ， 以 避免 酪 之 间 的 缩合 。 而 酮 
之 间 的 缩合 趋势 很 小 ， 故 路 线 a 更 合理 。 

用 酰 毛 和 乙酰 乙酸 乙 酯 反应 是 合成 具有 甲 基 酮 结构 的 1,3- 二 酮 的 常用 方法 。 


分 析 : 


o o 
【 例 2】 试 分 析 化 合 物 lI lI 的 合成 路 线 。 
CH 一 C 一 CBE 一 C 一 CHCH; 
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分 析 : 
f 1 I II 
Ch—C—CH——-C—CHCH CHCCH + ŠCCH,CH; 

: 合成 子 。 合成 子 
人 n 
CH2CCH2COCH CH,CHh,C—G 
Š 等 效 试剂 等 效 试 剂 
【 例 31 试 对 化 合 物 Ce 进行 反 向 合成 分 析 。 
分 析 : 
o 0 
Ce => Ce |, — > Stsooociuycooqn 
合成 子 等 效 试剂 


五 元 环 或 六 元 环 的 B- 酮 酸 酯 可 以 通过 二 元 酸 栈 发 生 酯 缩合 Dieckmann 反应 ) 
得 到 。 
《2) B- 卷 基 首 基 化 合 物 。 
-羟基 狼 基 化 合 物 可 由 羟 醛 缩合 反应 与 瑞 弗 尔 马 茨 基 (Reformatsky ) 反应 得 到 。 
其 切 断 通 式 可 表示 为 


OH O OH o 
AR 
J), 


【 例 11 试 分 析 化 合 物 — |l 
CeHsCH— CH,C00C;H; 


的 合成 路 线 。 


分 析 : 
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g 


CeH5CH- CEDCOOCH —— CsHsCHO + BrZnCH,COOC;Hs 


合成 : 
BrCH,COOC;H; — Zn, BrZnCH,COOC;Hs L, 2 TM 
(3) Bb- 不 饱和 痰 基 化 合 物 。 
opB- 不 饱和 糙 基 化 合 物 可 以 由 -羟基 狭 基 化 合 物 脱水 得 到 ， 因 此 对 这 类 化 合 物 
的 分 析 先 进行 FGI， 然 后 利用 缩合 反应 的 原理 切断 。 


aa 


合成 举例 ， 
【 例 1】 合 成 化 合 物 CH3CH 二 CHCOCH; 。 
合成 : 
CHyCHO + CsO0CHs 0 CHsCHCH2OOCHS “ee CHyCH= CHCOCH, 
OH 
【 例 2】 合成 化 合 物 CeHsCH == CHOOCHzCHh 。 
合成 ; 


CeHsCHO + CHCOCHoCH 一 OH > CeHsCH== CHCOCH,CH, 
Mannich 反应 是 合成 乙烯 基本 类 的 重要 方法 。 


o 
3】 合 成 化 合 š 
[BJ LAMA _ Oz 
合成 : 
° oO NOHs 


m + HCHO + (CHSNH'HCL 一 oow 
Oc a Z 
— 
恩人 ee 
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3，1, 4- 双 官能 团 化 合 物 

1,4- 二 兰 基 化 合 物 可 由 a- 省 代 羔 基 化 合 物 与 烯 醇 负离子 发 生 亲 核 取代 来 制备 ， 
v 一 羟基 铁 基 化 合 物 可 以 由 含 活泼 氧 的 化 合 物 和 环 氧 乙 烷 〈 或 其 衍生 物 ) 反应 来 制 
备 。 

1,4- 二 狭 基 化 合 物 的 切断 如 下 : 


人 = 人 上 人 (人) Y 


° 
° 
° 


等 效 试 剂 等 效 试剂 

【 例 1】 试 分 析 化 合 物 o 的 合成 路 线 。 

分 析 : 

o o o 

3 o ZS 
r pass rs us 
2 o ° o 

合成 : 

O o 


【 例 2】 试 分 析 化 合 物 Pb 的 合成 路 线 。 


分 析 : 
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9 o 
CooB 
, Ph COOE Ph 
所 Í = V 


4. 1,5- 双 官能 团 化 合 物 

合成 此 类 化 合 物 以 Michael 加 成 反应 最 为 重要 。Michael 加 成 反应 用 来 合成 1,5- 
二 关 基 化 合 物 ， 因 此 可 将 此 类 化 合 物 切 断 为 一 个 a,B- 不 饱和 的 共 二 体 系 与 一 个 较 稳 
定 的 烯 醇 负离子 。 


o o O o 
gs L a as l. bn ND 


o 
合成 子 J wau awia, PEN OU Z. Z, 
R. ° 


BZ AZ BR. WZ AZ Bh. — BOB. Nj. H. WOkhusik 4. a p-A VK 
基 化 合 物 是 a g SRE. NJ. KG. Bthk AE. 
o 


[Bj 11 eaten ° 
O 


o 


合成 : 
o o 
OCH: 
X 3 BLN, THF (二 一 一 
A 
o O o 0 


Michael 反应 与 Robinson 关 环 反应 联合 使 用 是 合成 环 状 化 合 物 的 好 方法 。 
ODOFE 


【 例 21 aa 的 合成 路 线 。 


o 
分 析 : 
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O 
COOE COOEE 
COOE SN 
= == e ' 
o o o ° 
合成 : 
O 
COOEt 
COORB NN 
EtaN ~ 
+ 一 一 一 一 
Se 
o o o 
CoOEr 
AIJOC(CH;)sb 
Cole A 


° 
OCHyPh 


【 例 3】 试 设计 化 合 物 " 的 合成 路 线 。 

o 
分 析 : 首先 对 该 化 合 物 进行 官能 团 转换 ， 以 便 给 出 15-— 3k 49. 
OCH;Ph 


COOR 
合成 : 需要 一 个 致 活 基 来 控制 Michael 反应 。 
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H COCH, 
【 例 2) 试 对 化 合 物 1 1 进行 反 向 合成 分 析 
H 


分 析 


环 已 酮 与 过 酸 进行 Baeyer-Villiger 反应 合成 内 酯 ， 后 者 经 水 解 得 到 6- 羟 基 酸 。 


例如 ， 
o° 


o 
[i + PhCoH 一 ~ C s, Vos 


三 、 矶 架 的 形成 


合成 一 个 有 机 化 合 物 时 ， 首 先 要 分 析 目 标 分 子 的 分 子 结构 ， 而 分 析 碳 骨架 的 构 
造 是 合成 者 的 第 一 任务 ， 然 后 再 考虑 如 何 从 小 的 分 子 通过 可 行 的 反应 ， 把 它们 按 一 
定 的 方式 连接 起 来 ， 再 结合 上 各 种 不 同 的 原子 或 官能 团 ， 成 为 最 后 的 目标 分 子 。 这 
里 涉及 的 是 C 一 C 键 的 形成 或 断裂 ， 包 括 碳 链 的 增长 、 碳 链 的 缩短 、 碳 环 的 形成 等 。 

1， 碳 链 的 增长 

增长 碳 链 的 主要 方法 有 

(1) 碳 原子 上 的 烃基 化 反应 。 

名 块 化 物 的 烃基 化 : Jd ass OE Ei, 

例如 : 


R—C=CNa + BtCHCH 一 一 一 > R— C= C— CH,CHy 


@@ 和 所 化 物 的 烃基 化 : 用 所 化物 与 贞 代 烃 作 用 。 
例如 : 


R 一 CH 一 CH 一 CHBr + NaCN > R— CH— CH— CH;CN 
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28 
@BrznCHCH 一 CHCOzC2H; SR CH 
O @u'o, A CO 4 
(DCH;Li Sc A A DBMgC== C—OCsHs 
四 Ho ° @so 
< —— 一 一 一 一 


es pm 


和 信和 信人 人 A 


《3) 缩合 反应 。 

通过 羟 醛 缩合 、 克 诺 文 诺 盖 尔 缩合 、 安 息 香 缩合 、 柏 系 反 应 、 克 莱 森 酯 缩合、 
混合 酯 缩合 、 达 森 反应 、 维 鞍 希 反应 、 曼 尼 赫 反应 等 在 有 机 合成 中 用 来 增长 碳 链 。 

(4) 偶 联 反 应 。 

武 交 反应 、 柯 尔 柏 反应 、 一 或 酯 的 双 分 子 还 原 可 使 分 子 中 碳 原子 数 增加 一 倍 。 

(5) 通过 分 子 重 排 反应 增长 碳 链 。 

阿尔 特 一 艾 司 特 反应 就 是 通过 沃 尔 夫 重 排 由 送 酸 合成 高 一 级 凌 酸 的 方法 。 


o 
Z II 
k=. O. + 2CHN ——>= R—C—cHN, — eo mo » RCH,COOH 


a 
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2， 碳 链 的 缩短 
(1) 烷烃 的 裂化 或 裂解 。 
长 链 烷 烃 在 高 温 下 碳 链 断裂 生成 短 链 的 烯烃 和 烷烃 。 例 如: 


CHiCH= CH, + CH, 
CH,CH,CH;CH; — š 
CH 一 ch + CH;CH, 


(2) 氧化 反应 。 
烯烃 、 烽 烃 、 芳 烃 侧 链 、1,2- 一 醇 、o- 产 基 酮 、1.2- 二 酮 、 甲 基 一 等 都 可 以 被 
氧化 后 断 链 使 碳 链 缩短 。 
(3) 脱羧 反应 。 
由 分 子 中 脱 去 羧基 使 原来 的 分 子 减 少 了 一 个 碳 原生 。 例 如 ， 
COOH 
ON NO; ON NO; 


NO, NO; 
通过 汉 斯 狄 克 〈Hunsdiecker) 反应 可 脱羧 制备 卤 代 烃 。 例 如 ， 
CHCOOH Aso CH2COOAg ”Boccnu CHoBr 
— —( 
CHCOOH XoH — CH,COOAg CHyBr 
(4) 分 子 重 排 反 应 。 
通过 霍 夫 曼 重 排 、 柯 提 斯 重 排 、 施 密 特 重 排 等 可 使 碳 链 缩短 。 法 沃 斯 基 重 排 、 
二 葵 乙 二 一 一 二 葵 羟 乙酸 重 排 可 进行 缩 环 反应 。 
3， 碳 环 的 建立 
《1) 狄 尔 斯 一 阿尔 德 反应 。 
合成 六 元 环 状 化 合 物 常用 此 反应 。 


例如 : 
ee s< 
` | — Pi 
i 
《2) 分 子 内 〈 间 》 的 缩合 反应 。 
用 狄 克 曼 缩合 反应 使 二 元 羧 酸 柄 发 生 分 子 内 的 琵 缩 合用 来 制备 环 状 化 合 物 。 — 


COCH; 
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元 醛 醋 和 儿 基 酸 酯 也 可 发 生 分 子 内 缩合 反应 制备 环 状 化 合 物 。 麦 克 和 尔 加 成 反应 和 和 鲁 
宾 进 关 环 反应 联合 使 用 ， 用 来 制备 多 环 化 合 物 。 例 如 : 


Me 
22 22 kx: COMe 
ph M. o: 2FtONa 
OOMe +2 O00Me — NE 
Ph CO,Me 

9 

| CO,Me 
EtONa 

Dieckmam 缩合 
Ph COMe 


(3) 分 子 内 的 亲 核 取代 反应 和 分 子 内 付 一 克 反 应 。 
两 二 酸 柄 与 适量 的 二 讽 代 烃 进行 烃基 化 ， 进 - - 步 反 应 可 形成 3 一 6 元 环 。 
例如 : 


fr GWCHIO0GNsy 

GDCHxCOxC2HsP DOHsONa 
CH. — — - >= (H. —— =” 
| 2 (@C;HsONa | * Dh 


CH2Br CH;CH(OO;C;H;) 


(CO;CHsy; CO2H 
ONOH, @HC! 
C L... gÇ L 
(CO;GH;y COH 
乙酰 乙酸 乙 栈 、a- 讽 代 有 睛 等 也 可 发 生 分 子 内 亲 核 取代 反应 成 环 。 分 子 内 付 一 克 
酸 基 化 反应 和 付 一 克 烷 基 化 反应 可 成 环 ， 应 用 较 多 的 是 分 子 内 付 一 克 酰 基 化 反应 。 
(4) 卡宾 与 碳 碳 双 键 的 加 成 。 


此 反应 是 合成 环 丙 烷 及 其 衍生 物 的 重要 方法 。 例 如 : 


CHO Br 


o 
CH 一 C 一 0 + CN 一 人 | 


dr AS 
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四 、 官 能 团 的 引入 及 转化 


在 有 机 反应 中 官能 团 是 最 容易 受到 其 他 试剂 进攻 的 部 位 ， 最 易 发 生变 化 ， 在 变 
化 中 伴随 着 原来 官能 团 的 消失 ， 新 的 官能 团 就 建立 起 来 了 。 这 涉及 到 原来 官能 团 的 
引入 和 进一步 转化 为 新 的 官能 团 的 过 程 。 


OC 
例如 :由 化 合 物 O 合成 四 ç 
CH, 
_Acorr ol —o a 
+ Ci= CHCH; ——— Ne omwo 一 


OH 


V CH3L NaOH 
— 


在 有 机 合成 中 ， 经 常 利 用 潜 官 能 团 来 达到 合成 的 目的 。 潜 官能 团 就 是 选择 一 个 
易 得 到 、 反 应 性 低 的 基 团 ， 在 合成 的 早期 步骤 中 引入 ， 而 在 适当 的 时 候 ， 通 过 专 一 
反应 将 这 个 基 团 转变 成 目标 官能 团 , 开始 引入 的 官能 团 叫 潜 官 能 团 , 也 叫 前 官能 团 ， 
这 是 相对 目标 官能 团 而 言 的 。 

作为 潜 官 能 团 一 般 应 满足 的 条 件 是 ，Q@ 原 料 易 得 : @ 对 尽 可 能 多 的 试剂 及 反应 
条 件 稳定 ，@ 由 潜 官能 团 转化 为 目标 官能 团 时 条 件 尽 可 能 温和 。 例 如 ， 用 以 上 合成 
的 苯 甲 酝 作 为 潜 官能 团 ， 共 酚 醚 与 碱 金属 液 氨 进行 Birch 还 原 反应 ， 产 生 非 共 辆 二 
烯 醇 醚 ， 进 - 步 转化 可 得 多 种 化 合 物 。 


NB, Li OR 
RS o 及 OR 
o. 
La 2 
SS 


例如 : 唆 吟 环 作为 潜在 分 子 四 瑞 链 段 。 
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[> cLcH,CH,CH, + NS 
i Il Il 
AICI O Rancy-Ni 
| + 2RCOCH ec > 人 TI i >R—C—(CH)—C—R 
s 8 


R 


Bi: DKB8 22 6TESOT E 538 Ef) kS ipH3 S R 3k. 


/ ;..- CH3OH, Bm NA H @cuo H. 
=c x @-Br Z 
Doe. 9 


CH,O' 


eg SL A — r O 
— — — 
CH,O O OCH, Pd—Caco; CH; o OCH; 


Bo lI lI 
— H—C—(CHl,y— C—H 


五 、 立 体 化 学 的 控制 


在 合成 中 遇 到 的 立体 化 学 可 分 为 非 对 映 异 构 体 和 对 映 异 构 体 的 合成 丙种 情况 ， 
可 利用 反应 试剂 、 催 化 剂 及 物理 因素 的 不 同 进行 立体 化 学 的 控制 。 
例如 在 [4+2] 环 加 成 反应 中 ， 亲 双 燃 体 构 型 与 产物 的 立体 化 学 密切 相关 。 


S COR 9 R 
J sl 
RO,C 


在 醇 醛 缩合 反应 中 ， 当 缩合 产物 中 产生 两 个 新 的 手 性 碳 原 子 时 ， 就 形成 了 a 一 
取代 基 与 B 一 羟基 在 同一 侧 的 赤 式 异 构 体 以 及 与 此 相反 的 苏 式 异 构 体 ， 如 果 想 主要 
得 到 赤 式 产物 ， 须 将 醛 、 酮 先 制 成 含 乌 、 硼 、 锡 等 的 烯 醇 盐 ， 然 后 再 与 另 一 分 子 的 
醛 、 酮 反应 。 
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【 例 1] 合成 | 


HCooc 9 


这 是 一 个 1,4- 双 宣 能 团 和 13- 双 官能 团 化 合 物 。 一 COOC2Hs 可 以 作为 致 活 基 
Bl, 因此 应 先 按 1,4- 双 官能 团 化 合 物 切 断 ， 得 到 乙酰 乙酸 乙 酯 和 另外 -个 a- 碳 上 具 
有 正极 性 的 酮 。 按 常规 来 讲 ， 由 于 受 痰 基 的 吸 电子 影响 ， 酮 的 o- 碳 容易 脱 去 质子 时 
现 负极 性 ， 若 在 o- 碳 上 引入 一 个 省 原子 可 以 实现 a- 碳 的 极 性 转换 。 

反 向 合成 分 析 如 下 : 


o 
py COOCaHs 9 
SBS st 
| HBr Er CHsONa 
0 | | 
o 0 


HsCO0C 


【 例 21 试 设计 氮 等 素 的 合成 路 线 。 
H NH—COCHC, 


Sa: 
ox— _)— ç C Cuon 
OH H 
== 


5 


氧 霉 素 的 分 子 有 如 下 特征 : 属于 芳 理 族 化 合 物 ,， 硝 基 位 于 一 个 复杂 基 财 的 对 位 。 


芳 环 的 侧 链 上 有 羟基 和 酰胺 基 。 


氨基 一 般 比 羟基 容易 酰 化 ， 猎 然 官 能 团 的 活性 有 差异 ， 反 应 可 以 加 以 控制 ， 使 
氨基 酰 化 而 羟基 不 酰 化 。 伯 胺 可 以 通过 容 代 烷 直接 氨 解 反应 得 到 ， 但 产物 中 往往 混 
丰 仲 、 叔 腕 ， 甚 至 季 铵 盐 。 用 伯 卤 代 烷 与 六 亚 甲 基 四 胺 反应 ， 生 成 六 亚 甲 基 四 胺 季 
锐 盐 ， 再 用 浓 盐 酸 水 解 生成 伯 边 ， 反 应 不 生成 仲 胺 。 分 析 至 此 ， 目 标 分 子 可 以 按 如 


下 拆 分 : 
H NH-COCHC, NH; 
ON Y -ec co ON— ` CcH-CH— CH,OH 
x OHH 0 
+ ChCHCOOCH, 


NI 


° 
| II 
一 人 一 Prer CHOH 一 -> ox— Y C 一 CHNH + HCHO 


ON 
OH 
o 
o Y— 
on > 


0 


合成 ， 


O 
| II 
(一 ou 一 六 on 一 人 yc Chx—> 
| 


— CH ON “Y CHCH; é Yc 


Cr CHCH, so > ON Z Y cc 


II 外 
ON ch ——ON—Í `C Cpr 
(iy £ A ll HCL BO 
> ON CChbpr(CHN eo > 
NI 
ON — Y C cuaNHi -HCL C0 
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° 
li lI 
ON—( 2 CHENHCCH — HHO» 
WL. o 
ON 3 C 一 CH--cCHOH 
ea 
⁄ @@HCuHo 
ON 2 GC Co > 
OF 
ss 
ON— ` GHC CoH 新 分 CuCHCO0CH mw 
OH 
| 
on 六 和 oraaon 
OH 
9 
HsCzO0C. | CH, 
[B] 3】 试 分 析 化 合 物 的 合成 路 线 。 
COOCHs 
COOGHs 
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如 下 。 
分 析 : 
o 
总 COOCHs 
Hs; b 到 COOc | CH, 
COOCHs COOC2Hs 
COOG;H; COOGHs 
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H,CG,OOC COOCHs HsCOOC. 
+ s 人 cm 
COOC;H; 
HsCOOC COOC2Hs 
k s. = woooc—a 2 a 
COOCHs C00GHs 
合成 : 
HsC00C COOCH 
外 C;H;ONa > - C;H;ONa 
一 一 一 一 一 一 一 一 一 一 一 一 一 一 一 一 
Ooch DA COOC:Hs COOOHs e 
Br 
O 
ia HsC, CH 
H5C2OOC: CH C;H;ONa 
COOC;H; š OOOC2H5 
caoocH _ ` GOOGHs 
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